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Die Verwendung von „Milligramm-Prozent“ in der biologisch- 
medizinischen Statistik 


Von CoRNELIA HARTE, Köln 


I. Problemstellung 

Bei biologischen Versuchen, zu denen auch pharma- 
kologische Teste und die Prüfung der Heil- oder Gift- 
wirkung verschiedener Stoffe gehören, ist mit einer 
Variabilität der Reaktion der einzelnen Individuen zu 
rechnen. Dies hat zur Folge, daß immer dann, wenn 
zwei Individuen (Tiere, Pflanzen, Kulturschalen mit 
Mikroorganismen, isolierte Organe o. a.) verschiedenen 
Versuchsbedingungen ausgesetzt werden und dann an 
ihnen eine bestimmte Reaktion gemessen wird, nicht 
ohne weiteres gesagt werden kann, ob ein Unterschied 
im Ergebnis auf die Differenz der Versuchseinwirkung 
oder auf eine Differenz in der Reaktion der Individuen 
zurückgeht. Um den Einfluß dieser individuellen 
Variabilität zu erfassen und ihren Einfluß auf das 
Versuchsergebnis auszuschalten, wird jeder Versuch 
mit mehreren Individuen durchgeführt. Auf eine Wir- 
kung der Versuchsbedingungen kann erst dann ge- 
schlossen werden, wenn sich nachweisen läßt, daß die 
Variabilität zwischen den Mittelwerten der zu verglei- 
chenden Gruppen größer ist als zwischen den einzelnen 
Individuen. Da es aber immer das Ziel ist, über den 
ersten Punkt eine Aussage zu machen, wird angestrebt, 
die für die Sicherheit der Schlußfolgerungen entschei- 
dende individuelle Variabilität so gering wie nur mög- 
lich zu halten. Soweit sie auf der Wirkung unkontrol- 
lierbarer Zufallsfaktoren beruht, muß sie als gegeben 
hingenommen werden. 

Sehr häufig kann aber für einen Teil der Variabili- 
tät der Messungsergebnisse eine bestimmte Ursache 
aufgewiesen werden. Dieser Fall ist immer dann ge- 
geben, wenn im Versuchsmaterial eine Variable ent- 
halten ist, die mit dem Versuch an sich nichts zu tun 
hat, von der aber bekannt ist, daß zwischen dem Ergeb- 
nis einer Einzelbestimmung der Versuchsreaktion und 
dem zugehörigen Wert des betreffenden Faktors an 
dem gerade gemessenen Objekt eine Korrelation be- 
steht. Diese im Material gegebene Variabilität einer 
Eigenschaft, die die Reaktion des einzelnen Indivi- 
duums auf die Versuchsbedingungen verändern kann, 
wird für exakte Versuche als störend empfunden, und 
der Versuchsansteller wird bei Kenntnis dieser Situ- 
ation regelmäßig versuchen, den vermuteten Einfluß 
der unerwünschten Variablen auf irgendeine Weise 
auszuschalten, mit dem Ziel, hierdurch zu einer größe- 
ren Exaktheit der Versuchsergebnisse und einer größe- 
ren Sicherheit der aus dem Versuch gezogenen Schluß- 
folgerungen zu gelangen. 

Es gibt hierfür zwei grundsätzlich verschiedene 
Wege. Der eine besteht darin, durch eine geeignete 
Versuchsplanung die unerwünschte Variable vor Ver- 
suchsbeginn auszuschalten. Der andere Weg ist, nach 
Durchführung des Versuchs eine rechnerische Aus- 
schaltung vorzunehmen durch eine statistische Aus- 
wertung des Versuchs, bei der die unerwünschte Vari- 
able und ihre Korrelation mit den Versuchswerten in 
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die Berechnungen eingeht. Beide Fragen sind von der 
biologischen Statistik bereits in befriedigender Weise 
gelöst, aber trotzdem werden immer wieder Methoden 
verwendet, die statistisch nicht einwandfrei sind und 
dazu führen, daß aus den Versuchsergebnissen falsche 
Schlußfolgerungen gezogen werden. 

Es geht im folgenden zunächst nicht darum, die 
richtigen Methoden aufzuzeigen, da dies bereits aus- 
führlich in den statistischen Lehrbüchern geschehen 
ist, sondern es soll auf die Fehler, ihre Ursachen und 
ihre Folgen hingewiesen werden, die bei einer falschen 
statistischen Behandlung eines in der beschriebenen 
Weise aufgebauten Materials auftreten. 


II. Die Struktur des Versuchsmaterials 


Wie oben dargelegt wurde, ist jedes biologische 
Material durch eine Variabilität der einzelnen Eigen- 
schaften der Individuen gekennzeichnet. Eine dieser 
variierenden Eigenschaften ist die Größe der Indivi- 
duen, die sich in einem gegebenen Versuchsmaterial 
durch Mittelwert und Streuung charakterisieren läßt. 
Eine andere Variable ist die Reaktion auf eine be- 
stimmte Behandlung, die nicht bei allen Individuen 
genau gleichartig sein wird, sondern ebenfalls durch 
ihren Mittelwert und die zugehörige Streuung zu be- 
schreiben ist. Beide Veränderliche, Größe des Objekts 
und Reaktion auf die Versuchsbedingungen, werden 
nur selten unabhängig voneinander sein, sondern es 
zeigt sich oft eine Beziehung zwischen beiden Größen 
in der Weise, daß mit Zunahme des einen Wertes der 
am gleichen Individuum gemessene Wert der zweiten 
Veränderlichen sich gegenüber dem Mittelwert der 
ganzen Messungsreihe in der gleichen oder der ent- 
gegengesetzten Richtung verändert, d.h. größer oder 
kleiner wird. 

Das Ziel der Untersuchungen, von denen hier die 
Rede ist, ist es aber nicht, die Abhängigkeit der Stärke 
einer Reaktion von der Größe des Versuchsobjektes zu 
bestimmen. Die gestellte Aufgabe geht fast immer 
darauf hinaus, die Abhängigkeit der Reaktionsstärke 
von der Stärke der Versuchseinwirkung zu bestimmen. 
Dieser letztere Faktor, etwa die Menge der verab- 
reichten Prüfungssubstanz, wird demnach variiert 
werden, um als eigentliches Versuchsergebnis die 
Dosis-Wirkungs-Kurve, d.h. aber die Abhängigkeit 
zwischen der verabreichten Menge und der erzielten 
Reaktionsstärke, zu erhalten, unter Ausschluß des 
Einflusses, der von der verschiedenen Größe der Ver- 
suchsobjekte auf die Reaktionsstärke ausgeht. Dabei 
wird sich in den meisten Fällen eindeutig festlegen 
lassen, daß in der gegenseitigen Beziehung dieser Werte 
die Größe des Objektes (Länge, Gewicht usw.) als 
gegeben anzusehen und demnach als unabhängige, 
zufällige Veränderliche x zu bezeichnen ist. Die ver- 
schiedene Dosis, die in den einzelnen Versuchsserien 
verwendet wird, ist ihrer Natur nach eine unabhängige, 
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willkürliche Veränderliche y. Die Stärke der Reaktion 
hängt von der Dosis ab und wird durch die Größe be- 
einflußt und stellt dementsprechend die abhängige 
Veränderliche z dar. 

Die geschilderte Lage läßt sich auch so ausdrücken, daß für 
jeden Wert von y zwei Messungsreihen der Variablen x und z vor- 
handen sind, die jede für sich eine Zufallsstreuung aufweisen und 
deren Einzelwerte sich paarweise einander zuordnen lassen. Hierbei 
zeigt sich eine kontinuierliche Veränderung der Werte von z in bezug 
auf x, die als Regression bezeichnet wird und die sich durch eine 
Funktion ausdrücken läßt, z= f(x), während eine andere Funktion 
die Beziehung zwischen y und z beschreibt, s = f(y), x und y dagegen 
unabhängig voneinander sind. Diese Funktionen sind im einfachsten 
Falle durch Geraden darzustellen, nämlich immer dann, wenn der 
Beziehung zwischen den Veränderlichen eine lineare Gleichung zu- 
grunde liegt. Es sind aber auch Abhängigkeiten möglich, die sich 
durch andersartige Funktionen ausdrücken lassen, wobei allerdings 
sehr häufig die Beziehungen so kompliziert sind, daß die genaue 
Feststellung der zugehörigen Funktion einen unverhältnismäßig 
großen Arbeitsaufwand bedingen würde. Da aber die Kenntnis 
dieser Funktion z= (x) nur selten notwendig ist, genügt meist die 
Feststellung darüber, ob die Regression linear ist oder nicht, wobei 
noch zu bemerken ist, daß in biologischem Material lineare Regres- 
sionen erfahrungsgemäß sehr selten sind, meist dagegen eine nicht- 
lineare Abhängigkeit vorliegt, die sich in einer mehr oder weniger 
komplizierten, gekrümmten Regressionslinie anzeigt. 

Die Gesamtstreuung der Werte von z für einen 
gegebenen Wert von y setzt sich also aus zwei Kompo- 
nenten zusammen, einmal die systematischen Ver- 
änderungen, die die Meßwerte für z in Abhängigkeit 
von dem zugehörigen x aufweisen und die sich in der 
Regressionslinie anzeigen, und die Zufallsstreuung um 
diese Regressionslinie. 


III. Das Ziel einer Umwandlung der Meßwerte 


Das Ziel ist es nun, die MeBwerte für z so umzu- 
wandeln, daß der Einfluß der Regression, gemessen 
als Regressionskoeffizient r,,, ausgeschaltet wird und 
nur noch die Zufallsstreuung für z berücksichtigt 
werden muß. Die Variabilität des Faktors x hat dann 
keinen Einfluß mehr auf das Versuchsergebnis. 

Die am häufigsten verwendete Methode, um die 
unerwünschten Variablen zu neutralisieren, ist die 
Berechnung der relativen Werte (die nicht mit den 
relativen Häufigkeiten zu verwechseln sind). Beispiele 
für derartige Untersuchungen sind die Durchführung 
von Bestimmungen (z.B. Atmung, Transpiration, 
Stoffaufnahme oder -abgabe, Immunisierung, Ab- 
sterbezeiten) an ganzen Tieren oder Pflanzen oder an 
ganzen Organen, bei denen, um Verletzungen und 
damit Wundreize zu vermeiden, die Größe nicht kon- 
stant gemacht werden kann, und die Berechnung 
„pro Flächeneinheit‘‘ oder ‚pro Gramm Ausgangs- 
gewicht‘ (oder Trockensubstanz). Oft wird auch bei 
der Durchführung des Experiments versucht, die un- 
erwünschte Variable von vornherein auszuschalten, 
indem etwa eine auf ihre Wirkung hin zu prüfende 
Substanz bereits dosiert wird in Abhängigkeit vom 
Ausgangsgewicht (-größe) des einzelnen Objekts. Die 
entsprechenden Angaben lauten dann ‚gegeben wurden 
a mg des zu prüfenden Stoffes je 100g Lebend- 
gewicht‘ (oder je g, je kg), abgekürzt amg-%. Dabei 
wird, ebenso wie bei der nachträglichen Umrechnung, 
von der Vorstellung ausgegangen, daß hierdurch der 
Einfluß der unterschiedlichen Größe der einzelnen 
Objekte auf die Meßwerte ausgeschaltet und eine 
besondere Exaktheit des Versuchsergebnisses erreicht 
sei. Beide Methoden sind im Grunde genommen 
gleich, nur daß im ersten Fall die Umrechnung nach 
Beendigung des Versuchs und im zweiten Fall bereits 


vor Versuchsbeginn vorgenommen wird. Wie sehr 
diese Umrechnungen die Auswertung der Versuchs- 
ergebnisse beeinflussen, zeigt sich, wenn man ver- 
gleicht, was bei einer solchen Umwandlung der Meß- 
ergebnisse erstrebt wird und was tatsächlich geschieht. 
Für die relativen Werte wurde dies bereits an anderer 
Stelle getan [7], so daß sich die Überlegungen hier 
auf die Methode der mg-% beschränken sollen. 


IV. Voraussetzungen für die Dosierung in mg-% 


Wenn eine zu prüfende Substanz nicht ‚je Indi- 
viduum“, sondern ‚je g Gewicht“ dosiert wird zu dem 
Zweck, hierdurch die Wirkung einer unerwünschten 
Veränderlichen, nämlich die unterschiedliche Größe 
der Objekte, auszuschalten und damit exaktere Ver- 
suchsergebnisse zu gewinnen, so liegen dieser Methode 
eine Reihe von hypothetischen Annahmen zugrunde. 
Um diese zu erkennen, ist es zweckmäßig, die Punkte 
zu formulieren, die erfüllt sein müssen, damit das ge- 
nannte Verfahren zu dem gewünschten Ziel führt. 


1. Die Wirkung ist proportional der Konzentration. 


Für die Wirkung eines dem Organismus zugeführten Stoffes 
kann die im Körper vorhandene Menge oder die Konzentration 
entscheidend sein. Nur im letzteren Fall ist eine Dosierung nach 
Gewicht zu erwägen, während im ersten Fall durch ein solches Vor- 
gehen gerade eine Uneinheitlichkeit in das Material hineingetragen 
wird, da den größeren Individuen hierbei eine größere Menge des 
Stoffes zugeführt wird. 


2. Entscheidend ist die Konzentration in Ge- 
wichtsprozenten, nicht in Volumenprozenten. 


Wenn dem Versuchsobjekt eine bestimmte Menge eines Stoffes 
zugeführt wird, erfolgt eine Verdünnung dieses Stoffes, die abhängig 
ist von der Menge des Verdünnungsmittels. Wird dabei von der Vor- 
aussetzung ausgegangen, daß sich der Stoff gleichmäßig im Organis- 
mus verteilt, so ist die Verdünnung abhängig von der Masse des 
Versuchsobjektes. Falls Individuen verschiedener Größe die gleiche 
Menge zugeführt wird, muß der erreichte Verdünnungsfaktor ver- 
schieden sein. Die gleiche Konzentration kann aber nur dann durch 
eine Dosierung in Abhängigkeit vom Gewicht erreicht werden, wenn 
in Individuen verschiedenen Gewichtes der relative Anteil der Ge- 
webe mit unterschiedlichem spezifischem Gewicht gleich ist, also 
das Volumen direkt proportional dem Gewicht ist. Verschiebt sich 
jedoch :der relative Anteil der einzelnen Gewebe in Abhängigkeit 
vom Gesamtgewicht, so daß das Volumen sich nicht direkt propor- 
tional dem Gewicht verändert, dann wird bei einer Dosierung nach 
dem Gewicht die Konzentration des Stoffes zwar in Gewichts- 
prozenten gleich sein, nicht aber, wenn sie in Volumenprozenten 
gemessen wird. 


3. Die Reaktion ist direkt proportional der Kon- 
zentration. 


Dies heißt aber, daß eine Verdoppelung der Konzentration auch 
eine Verdoppelung der Reaktion mit sich bringt. Andere Abhängig- 
keiten, wie etwa ein Ansteigen der Wirkung mit dem Quadrat oder 
dem Logarithmus der Konzentration, dürfen nicht vorliegen. 


4. Der Stoff verteilt sich gleichmäßig im Objekt. 

Der beschriebene Zusammenhang zwischen Dosierung und Kon- 
zentration im Objekt gilt aber nur unter der Voraussetzung, daß 
entweder keine Gewebe bei der Verteilung des Stoffes unbeteiligt 
bleiben und andererseits auch keine Speicherung in bestimmten 
Organen stattfindet, oder daß der relative Anteil der nicht beteiligten 
bzw. der speichernden Gewebe nach Gewicht und Volumen bei ver- 
schiedener Größe gleich ist. 

» Diese Forderung der Gleichverteilung gilt nicht nur für die 
Organe als Ganzes, sondern auch für die verschiedenen Zellsorten 
und.die einzelnen Zellbestandteile. Da der zugeführte Stoff infolge 
seiner Lipoid- oder Wasserlöslichkeit immer einen ganz bestimmten 
Verteilungskoeffizienten zwischen den Lipoiden und der wäßrigen 
Phase der Zellen zeigen wird, der Anteil an beiden aber bestimmt nicht 
in allen Geweben gleich ist, wird sich allein schon aus diesem Grund 
immer eine ungleiche Verteilung im Körper einstellen. Da auch in 
Individuen verschiedener Größe der relative Anteil der beiden 
Phasen am Gesamtgewicht unterschiedlich ist, kann auch bei einer 
Dosierung nach Gewicht keine einheitliche Konzentration in dem 
für die Reaktion entscheidenden Anteil der Gewebe erwartet werden, 
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5. Es ist kein Zeitfaktor beteiligt. 


Es darf kein Zeitfaktor der Wirkung bestehen in der Weise, daß 
eine kleinere Konzentration bei etwas längerer Einwirkung doch zur 
gleichen Reaktionsstärke führt wie eine größere Konzentration in 
kürzerer Zeit. Dies wirkt sich besonders dann aus, wenn die Zeit 
vom Beginn des Versuchs bis zur Registrierung der Endreaktion 
relativ lang ist im Vergleich mit der Zeitspanne, die für das Ein- 
setzen der Reaktion nötig ist. Während dieser Zeit darf sich die 
Konzentration und die Verteilung des Stoffes in Objekten verschie- 
dener Größe nicht unterscheiden, etwa durch langsame Speicherung, 
Ausscheidung oder ungleiche Zersetzung in bestimmten Teilen. 

6. Es besteht ein direkter Zusammenhang zwischen 
Konzentration und Wirkung, der nicht durch sekun- 
däre Reaktionen beeinflußt wird. 

Es wird also vorausgesetzt, daß bei der Wirkung keine weiteren 
Reaktionen beteiligt sind, d.h.,daß alle Individuen auf eine bestimmte 
Konzentration des Stoffes gleichartig reagieren müssen, unabhän- 
gig von ihrer Größe oder anderen Faktoren, etwa Widerstandskraft, 


In der Fig.1 sind einige der Kurven gezeichnet. 
Fig. 1a ist so zu verstehen, daß jede Dosis y,, Ya, .., Yn 
an Individuen jeder Größe x,, %,, ..., %,, verabreicht 
wurde. Es wurden dann die Punkte verbunden, die 
die gleiche Reaktionsstärke ergeben. Die Kurven 
können aber auch umgekehrt gelesen werden, so daß 
ihnen zu entnehmen ist, welche Dosis y; einem Indi- 
viduum bestimmter Größe x, zu verabreichen ist, 
wenn eine vorbestimmte Reaktion z, erreicht werden 
soll, oder auch, welche Größe das Versuchsobjekt 
haben muß, um bei einer bestimmten Dosis die ge- 
wünschte Reaktion zu zeigen. Die Fig. 1b und ic 
sind in entsprechender Weise zu interpretieren. 

Aus Fig. 1a und c ist direkt abzulesen, aus 1b nach entsprechen- 


der Interpolation, welche Dosis y nötig ist, um bei einer gegebenen 
Größe eine bestimmte Reaktionsstärke zu erreichen. In gleicher 
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Fig. 1a—c. a Abhängigkeit der Reaktionsstärke z von der Größe x und der Dosis y. b Beziehung zwischen der Größe x und der Reak- 
tionsstärke z einerseits und der Dosis y andererseits. c Beziehung zwischen der Reaktionsstärke z und der Dosis y einerseits und der 
Größe x andererseits 


die mit der Größe korreliert sind. Es ist durchaus denkbar, daß zwar 
die primäre Schädigung direkt von der Konzentration des zuge- 
führten Stoffes abhängt, daß aber größere Individuen eine stärkere 
Schädigung vertragen, bevor sie die zu messende Endreaktion, z.B. 
Absterben, zeigen. In diesem Fall wird durch eine Dosierung nach 
Gewicht die durch die unterschiedliche Größe bedingte Variabilität 
nicht beseitigt, denn die Endreaktion ist dann nicht mehr einfach 
proportional der Konzentration, sondern hängt sekundär nochmals 
von der Größe ab. 


V. Die Dosis-Wirkungskurven für den hypothetischen 
Musterfall 

Bereits die obige Aufstellung zeigt, daB hierin eine 
Reihe von Punkten enthalten sind, die bestimmt nicht 
fiir alle Versuche zutreffen. Es fragt sich nun, inwie- 
weit Abweichungen von diesen Voraussetzungen, auf 
denen die Verwendung der mg-% beruht, in einem 
bestimmten Versuch sich auf das Ergebnis auswirken, 
wenn die Dosierung der zu priifenden Substanz trotz- 
dem in mg-% erfolgt. Um dies zu untersuchen, ist es 
zunächst notwendig, für den hypothetischen Fall, daß 
alle genannten Voraussetzungen zutreffen, den Zu- 
sammenhang zwischen Dosis je Individuum, Größe 
und Reaktionsstärke zu betrachten. Für ein solches 
„Mustermaterial‘“ lassen sich die Beziehungen zwi- 
schen den drei Größen graphisch darstellen. 


Zur Konstruktion der Kurven ist folgendes zu bemerken. Es 
wurde angenommen, daß alle drei Veränderliche x, y und z von 0 bis 
oo variieren können. Für die Größe der Individuen x und die Dosis y 
ist die Skaleneinteilung gegeben. Das Maß für die Reaktionsstärke 
wurde so definiert, daß die Dosis 1 bei der Größe 1 zur Reaktions- 
stärke 1 führt. Die sich dann ergebenden Funktionen sind 

Jede dieser Funktionen läßt sich durch eine Kurvenschar darstellen, 
in denen die gegenseitigen Beziehungen dieser drei Größen anschau- 
lich werden. 
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Weise zeigen Fig. 1b und c, welche Reaktionsstärke bei vorgegebener 
Größe und Dosis zu erwarten ist, und Fig. 1a und b, welche Größe 
das Objekt haben muß, um bei gegebener Dosis eine vorherbestimmte 
Reaktion zu zeigen. Die Fig. 1a bzw. 1c können bei entspre- 
chender Interpolation auch für diese Ablesung verwendet werden. 

Aus diesem Kurvenverlauf, besonders deutlich aus 
Fig. 1a, ist auch zu entnehmen, daß immer dann, 
wenn die beschriebenen Voraussetzungen zutreffen, bei 
einer Verabreichung der gleichen Dosis ‚je Individu- 
um‘ ein wesentlicher Einfluß der Größe auf die Re- 
aktion besteht, während bei einer Dosierung ‚je Ge- 
wichtseinheit des Individuums“ eine einheitliche Re- 
aktion zu erwarten ist und dadurch der Einfluß der 
Größenunterschiede zwischen den verschiedenen Indi- 
viduen auf das Versuchsergebnis ausgeschaltet wird. 


VI. Verlauf der Dosis-Wirkungskurven 
bei Abweichungen vom Musterfall 

Wenn ein Material gegeben ist, das in einem oder 
mehreren Punkten von den unter IV. geschilderten 
Voraussetzungen abweicht, so hat dies bestimmte 
Konsequenzen für den Verlauf der Dosis-Wirkungs- 
kurven in Abhängigkeit von der Größe der Objekte. 
Da es unmöglich ist, alle in der Natur vorkommenden 
Abweichungen einzeln zu besprechen, sei im folgenden 
für einige Fälle betrachtet, wie sich die Zusammen- 
hänge zwischen Größe, Dosis und Reaktion gestalten, 
wenn das Versuchsmaterial in den biologischen Grund- 
lagen der untersuchten Reaktion bestimmte Abwei- 
chungen vom zuerst dargestellten Musterfall zeigt. 
Einige der wichtigsten Möglichkeiten sind folgende: 

a) Die Abweichungen liegen in der angenommenen 


Abhängigkeit der Reaktionsstärke von der Größe des 
Versuchsobjektes. 


27a 


344 


C. Harte: Die Verwendung von ,,Milligramm-Prozent“ in der biologisch-medizinischen Statistik 


Die Natur- 
wissenschaften 


4. Es nehmen nicht alle Organe an der Verteilung 
des Stoffes teil. Der relative Anteil dieser Organe am 
Gesamtgewicht bleibe in verschiedenen Größenklassen 
jedoch gleich. Um einen Probefall konstruieren zu 
können, sei angenommen, daß die nicht beteiligten 
Organe immer 10% des Gesamtgewichtes ausmachen, 
d.h., daß der zugeführte Stoff immer gleichmäßig in 


Tabelle 1. Einige Funktionen für die Abhängigkeit der Wirkung 
(Reaktionsstärke = z) von der Dosis y und der Größe des Versuchs- 
objektes x unter verschiedenen Voraussetzungen (vgl. Text) 


Dosierung Dosierung 
b) y je Ge- b) y je Ge- 
a) y je In- wichtseinheit a) y je In- wichtseinheit 
dividuum = je dividuum = je 
Individuum Individuum 
1. z=ylz z=y 6. z= (y/x)? = y! 
10y 10 = 
2. 7. z= Yylz 
4. 2=10y/9 | z= (10y/9)-x] 9. = 
‘ | £ log x logx 
5. s=log(y/x)| z=logy 10. s = y/x* z= 


Tabelle 2. Die zur Erzielung der Reaktionsstärke z= 1 unter verschie- 

denen Voraussetzungen bei Individuen verschiedener Größe x not- 

wendige Dosis y. (Die Formeln für die Berechnung von y ergeben 
sich aus denen der Tabelle 1) 


y | #=1 x=2 | x=10 | x= 100 
| | 
2. =. Pa 0,9 | 1,8 9,0 | 90 
3. 2°(x— 1/10) 09 | 1,9 9,9 99,9 
9 | | 
| 09 | 09 0,9 0,9 
5. 102% | 10 | 20 100 \ 1000 
6. | 1 | 2 10 100 
7. 22° x 1 we 10) 100 
8. z | 1 ea 1 | 1 
9. z:logx | 0 | 0,301 1,0 2,0 
10. 2%°2 1 4 100 10000 


Tabelle 3. Die bei Individuen verschiedener Größe x unter verschiedenen 

Voraussetzungen erzielte Reaktionsstärkez nach Verabreichung der 

Dosis y=1, a) je Individuum, b) je Gewichtseinheit. (Formeln für 
a) und b) aus Tabelle 1) 


x=1 x= z=10 
| | 
1. 1 | 4 02 | 1 0,1 1 
2. 1,111 | 1111 | 0,222 | 1,111 | 0111 | 
5: 1,111 | 1,111 | 0,204 | 1,020 | 0,101 | 1,010 
4. | 4,441 | 1,111 | 4,444 5,555 | 1,444 | 14,114 
3. 0 1 —0,699 | 1 1 1 
1% 1 0,01 1 0,01 1 
7 4 4 1 0,447 | A 0,317 | 1 
SH 3 1 1 5 1 10 
9. © 00 1,431 | 7,153 | 1 10 
10. | 4 1 0,04 0,2 0,0 | 0,4 


90% des Gewebes verteilt wird. Ferner werde ange- 
nommen, daß alle anderen, vorher genannten Bedin- 
gungen zutreffen. Die Konzentration des zugeführten 
Stoffes im Organismus ist dann zwar größer als bei 
gleicher Dosis im Musterfall, aber die lineare Abhängig- 
keit zwischen Dosis und Wirkung bei gegebener Größe 
bleibt erhalten. Wenn dieser Fall vorliegt, ohne daß 
er erkannt wird, ist die wirkende Konzentration größer 
als angenommen, was unter Umständen die Deutung 
der Ergebnisse beeinflussen kann, aber die Meßergeb- 
nisse werden bei einer Dosierung je Gewichtseinheit 
nicht verfälscht. Die Formeln für den sich dann er- 
gebenden Zusammenhang zwischen Größe, Dosis und 


Wirkung sind aus Tabelle 1, Zeile 2 zu entnehmen, 
die Folgen für die Bestimmung der Reaktionsstärke 
oder der Dosis aus der entsprechenden Zeile der Ta- 
bellen 2 und 3. 


2. Als nächstes sei angenommen, daß bestimmte 
Organe sich nicht proportional zum Gesamtgewicht 
vergrößern, bei steigender Größe des Organismus also 
relativ größer oder kleiner werden. Die sich daraus 
ergebenden Folgerungen werden am deutlichsten, 
wenn die beiden Extremfälle gezeigt werden. Diese 
sind gegeben, wenn die Organe, die an der Verteilung 
des Stoffes nicht teilnehmen, oder diejenigen, die 
allein den Stoff aufnehmen, in ihrer Größe konstant 
sind, unabhängig von der Größe des Individuums. 

Als Beispiel dafür, daß die relative Größe der beteiligten Organe 
mit steigender Gesamtgröße zunimmt, während die der nichtbetei- 
ligten konstant bleibt, sei angenommen, daß die Größe der letzteren 
immer 1/10 Gewichtseinheiten betrage. Die Formeln für diesen Fall 
sind in Tabelle 1, Zeile 3 zu finden. Sie zeigen deutlich, daß dann 
bei einer Dosierung je Gewichtseinheit die Größe nicht, wie im Mu- 
sterfall, aus den Formeln verschwindet. Ihr Einfluß auf die Messung 
der Reaktion wird also nicht eliminiert und demnach die erstrebte 
Vereinheitlichung des Materials nicht erreicht (vgl. Tabelle 2 und 3, 
Zeile 3). 

Wenn im anderen Extremfall der Anteil der nicht 
beteiligten Organe mit steigender Gesamtgröße zu- 
nimmt und die Größe der Organe, die den Stoff auf- 
nehmen, absolut konstant ist, weichen die erzielten 
Meßwerte in der entgegengesetzten Richtung ab, aber 
auch dann bleibt bestehen, daß durch eine Dosierung je 
Gewichtseinheit der Einfluß der Größe der Individuen 
auf das Versuchsergebnis nicht ausgeschaltet wird. 

Als Beispiel wurde angenommen, daß die Größe der beteiligten 
Organe konstant 9/10 Gewichtseinheiten betrage. Ihre Größe und 
dementsprechend auch die Wirkung eines von ihnen aufgenommenen 
Stoffes sind dann unabhängig von der Größe des Individuums. Die 
Formeln in Tabelle 1, Zeile 4 beziehen sich auf diesen Fall. Bei einer 
Dosierung je Individuum ist die Reaktionsstärke bei allen gleich, 
während nach einer Dosierung je Gewichtseinheit des Individuums 
die Größe erst in den Formeln auftritt, was aber bedeutet, daß die so 
gewonnenen Werte mit der Größe korreliert sind und die Meßwerte 
uneinheitlicher werden (Tabelle 2 und 3, Zeile 4), während sie bei der 
Auswertung so behandelt werden, als ob das Gegenteil der Fall sei. 

In allen diesen Fällen läßt sich der Zusammenhang 
zwischen den drei Größen wie folgt ausdrücken: 
Verabreichte Substanzmenge je Individuum 


Wirkung = — 


wirksame Größe des Individuums 

b) Die Abweichungen liegen in der angenommenen 
Dosisabhängigkeit der Reaktion. 

Weitere Komplikationen können dadurch ent- 
stehen, daß die Wirkung nicht proportional der Kon- 
zentration des Stoffes in einem bestimmten Gewebe 
ansteigt, sondern proportional dem Logarithmus 
dieser Konzentration, wie es sehr häufig vorkommt 
(Tabelle 1, 2 und 3, Zeile 5). Andere Möglichkeiten, 
die in einzelnen Fällen verwirklicht sein werden, sind 
ein Wirkungsanstieg mit dem Quadrat der Dosis 
(Tabelle 1, 2 und 3, Zeile 6) oder proportional der 
Quadratwurzel der Dosis (Tabelle 1, 2 und 3, Zeile 7). 
In diesen Fällen wird bei Berücksichtigung der Größe 
durch Dosierung je Gewichtseinheit ihr Einfluß ent- 
fernt. 

Wenn die Wirkung dagegen nicht von der Kon- 
zentration des zugeführten Stoffes, sondern von seiner 
Menge abhängt, entsteht durch die Dosierung je 
Gewichtseinheit eine neue Fehlerquelle, für die als 
Beispiel nur der einfachste Fall gegeben ist (Tabelle 4 
bis 3, Zeile 8). 
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c) Die Abweichungen vom Musterfall liegen darin, 
daß Sekundärreaktionen für die endgültige Wirkung von 
Bedeutung sind. 

Die Größe des Individuums kann durch zusätz- 
liche Reaktionen, die ihrerseits von der Größe beein- 
flußt werden, auf den Verlauf der Endreaktion Ein- 
fluß gewinnen, wenn etwa große Individuen stärker 
oder schwächer reagieren als kleine. 

Hierfür seien zwei Beispiele gewählt. Die Reaktion sei nicht, 
wie im Musterfall, umgekehrt proportional der Größe, sondern dem 
Logarithmus der Größe (große Individuen sind empfindlicher) (Ta- 
belle 1, Zeile 9) oder dem Quadrat der Größe (große Individuen sind 
widerstandsfähiger) (Tabelle 1, Zeile 10). Die Formeln zeigen, daß 
auch dann bei Dosierung je Gewichtseinheit der Einfluß der Größe 
nicht aus der Reaktionsstärke eliminiert wird (Tabelle 2 und 3, 
Zeilen 9 und 10). 

d) Es sind zeitabhängige Vorgänge im Organismus 
am Zustandekommen der Endreaktion beteiligt. 

Schließlich muß noch damit gerechnet werden, daß 
die Konzentration und die Verteilung des zugeführten 
Stoffes im Organismus zeitliche Verschiebungen zeigt, 
etwa durch langsame Speicherung in einem Organ, 
durch Ausscheidung, Zerstörung usw. Der Zusam- 
menhang zwischen Dosis und Wirkung wird dann 
wesentlich dadurch bestimmt werden, ob durch den 
Speicherungsvorgang die Konzentration in dem für 
die Endreaktion wichtigen Organ ansteigt oder ab- 
sinkt, und wie sich die Zeit, die dieser Vorgang bean- 
sprucht, verhält zu derjenigen, die für die Auslösung 
der Endreaktion nötig ist. In allen derartigen Fällen 
sind die Formeln für die Abhängigkeit der Reaktion 
von Dosis und Größe so kompliziert, daß es sich nicht 
mehr lohnt, sie hier abzuleiten. 

e) Wenn etwa in einem Versuchsmaterial in mehreren Punkten 
Abweichungen von den für den Musterfall verlangten Voraussetzun- 
gen gegeben sind, dann kommen für die Abhängigkeit der Reaktion 
von Dosis und Größe äußerst komplizierte Formeln zustande, denen 
aber allen gemeinsam ist, daß sowohl bei einer Dosierung je Indivi- 


duum wie auch bei einer Dosierung je Gewichtseinheit die Größe in 
der Formel für z enthalten ist. 


VII. Die Folgen einer falschen Dosierungsberechnung 


Auf Grund dieser Überlegungen wurde in Tabelle 2 
zusammengestellt, welche Dosis unter den verschie- 
denen Voraussetzungen Individuen unterschiedlicher 
Größe gegeben werden muß, um die einheitliche Re- 
aktionsstärke 1 zu erzielen. Sie zeigt deutlich, wie 
groß die Unterschiede sind in Abhängigkeit von der 
Funktion, die den Zusammenhang zwischen Größe 
und Reaktion darstellt. Aus der Tabelle 3 ist zu ent- 
nehmen, welches Ausmaß die Abweichungen anneh- 
men, wenn je Gewichtseinheit dosiert wurde unter der 
Voraussetzung, daß der Musterfall vorläge, während 
in Wirklichkeit eine andere Funktion der Abhängig- 
keit Größe/Reaktion gegeben ist. Durch die erwähnte 
Dosierung tritt die erwünschte Vereinheitlichung der 
Reaktion nur in wenigen Fällen ein, während sie meist 
sogar gegenüber der Dosierung je Individuum noch 
uneinheitlicher wird, d.h., daß die Differenzen zwi- 
schen Individuen verschiedener Größenklassen ver- 
größert statt verkleinert werden. 

Alle Beispiele zeigen einheitlich, daß durch eine 
schematische Dosierung je Gewichtseinheit der Ein- 
fluß der Größe auf die Wirkung nur in den seltensten 
Fällen ausgeschaltet wird. Fast immer tritt die Größe 
doch noch in irgendeiner Form in den Formeln auf, 
die die Abhängigkeit der Wirkung von der Dosis 
wiedergeben. Dies heißt aber, daß der Faktor ‚Größe‘ 


noch in den Meßergebnissen. enthalten ist und diese 
nicht ausschließlich durch die Dosis bestimmt werden. 
Der Versuch, den Einfluß der individuell verschiede- 
nen Größe auf diese Weise auszuschalten, muß also 
mißlingen. Es fragt sich aber, welchen Einfluß die 
oben beschriebene Verzerrung der Meßergebnisse auf 
die Deutung des Versuchs hat. 

Wenn ein Versuch, in dem der Einfluß der indivi- 
duellen Größenvariabilität in richtiger Weise ausge- 
schaltet ist, verglichen wird mit einem anderen, in 
dem ohne jede Korrektur gearbeitet wurde und in dem 
daher diese Variationsursache noch enthalten ist, so 
zeigt es sich, daß bei gleichem Umfang des Materials 
der erste Versuch die kleinere Streuung und damit 
eine geringere Fehlerwahrscheinlichkeit besitzt. Da- 
durch gestattet er entweder, bei gleichem Umfang des 
Materials mit größerer Exaktheit Aussagen zu machen 
und kleinere Differenzen nachzuweisen, oder bei 
gleicher Fehlerwahrscheinlichkeit mit einem kleineren 
Material zu arbeiten. In jedem Fall ist also eine besse- 
rer Ausnützung entweder des Materials oder der auf- 
gewendeten Arbeitszeit gegeben. 

Das Ziel war es, durch die Ausschaltung des 
Größeneinflusses die individuelle Variabilität im Ver- 
such so gering zu machen, wie es die gegebene Ver- 
suchsanordnung gestattet. Wenn nun eine Dosierung 
je Gewichtseinheit vorgenommen wurde an einem 
Material, daß die hierfür notwendigen Voraussetzun- 
gen nicht erfüllt, so bedeutet dies, daß die zusätzliche 
Variabilitätsursache weiterhin wirksam ist und unter 
Umständen ihr Einfluß, wie die Formeln zeigen, noch 
verstärkt wird. Die Streuung der Meßwerte erreicht 
also nicht den Minimalwert, der bei einer vollständigen 
Ausschaltung der Größenvariabilität möglich wäre, 
sondern es wird mit einer Streuung gearbeitet, die 
wesentlich größer ist. Dabei sind außerdem in den 
meisten Fällen, wie ebenfalls aus den Tabellen zu 
schließen ist, die Werte nicht normal verteilt, sondern 
die Verteilungskurve weist eine deutliche Schiefe auf. 
Der Versuchsansteller ist aber, infolge seiner Über- 
zeugung von der besonderen Exaktheit seiner Methode, 
der Meinung, mit einer Normalverteilung und mit 
einer Minimalstreuung zu arbeiten. Da es von der 
Streuung abhängt, in welcher Größenordnung noch 
Differenzen zwischen Versuch und Kontrolle oder 
zwischen verschiedenen Versuchsserien ‚nachgewiesen 
werden können, und eine Normalverteilung Voraus- 
setzung für die Anwendung der üblichen Methoden 
der Fehlerstatistik ist, ist die Folge einmal, daß auf 
wesentliche Informationen verzichtet wird, die der 
Versuch liefern könnte, und zum anderen, daß die 
Möglichkeit statistischer Fehlschlüsse und damit einer 
falschen Deutung der Ergebnisse vorhanden ist. Der 
eigentliche Fehler, der durch die Dosierung je Ge- 
wichtseinheit gemacht wird, liegt also nicht darin, daß 
das gesetzte Ziel mit Hilfe dieser Methode nicht erreicht 
werden kann, sondern entsteht dadurch, daß diese, 
durch die unzweckmäßige Methode verfälschten Ver- 
suchsergebnisse so behandelt werden, als ob der Ein- 
fluß, der von der variierenden Größe ausgeht, beseitigt 
wäre. In Wirklichkeit ist er jedoch noch vorhanden, 
aber jetzt in einer so völlig unkontrollierten und auch 
unkontrollierbaren Form, daß er durch keine weiteren 
Rechenmanipulationen mehr beseitigt werden kann. 

Gegen diese Überlegungen könnte eingewendet 
werden, daß in dem Bereich, den die Tabellen umfassen, 
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die Verzerrung der Kurven durch die Dosierung je 
Gewichtseinheit natürlich erheblich ist, daß aber in 
einem Versuch die Größendifferenzen praktisch meist 
so gering seien, daß im dadurch bestimmten Ausmaß 
die Verzerrung sich nicht störend bemerkbar machen 
würde. Dieser Einwand ist nicht stichhaltig. Ent- 
weder sind die Größendifferenzen so gering, daß sie 
zu vernachlässigen sind, dann muß dies auch tat- 
sächlich geschehen durch eine Dosierung je Individuum 
und Einbeziehung der Größe in die nicht näher erfaß- 
baren Zufallsfaktoren, oder sie sind so groß, daß sie 
berücksichtigt werden müssen, was dann aber in der 
richtigen Weise durchgeführt werden muß und nicht 
so, daß eine Methode verwendet wird, die angeblich 
exaktere Ergebnisse liefern soll als die Vernachlässi- 
gung der Größenunterschiede, in Wirklichkeit aber 
eine Verzerrung zustandebringt, die Anlaß zu völlig 
falschen Deutungen der Ergebnisse werden kann. 


VIII. Vorarbeiten für eine Dosierung 
in Abhängigkeit von der Größe 

Wenn an der Forderung festgehalten wird, die 
Dosierung einer zu prüfenden Substanz in Abhängig- 
keit von der individuell verschiedenen Größe der Ver- 
suchsobjekte vorzunehmen, so kann diese also nicht 
einfach auf Grund einer ganzen Reihe von hypotheti- 
schen Voraussetzungen erfolgen. Es sind zuerst eine 
Reihe von Voruntersuchungen zu machen, deren Ziel 
es ist, zu prüfen, ob die gemachten Voraussetzungen im 
gegebenen Fall tatsächlich zutreffen. Falls diese Frage 
verneint wird, muß es das nächste Ziel sein, die Funk- 
tion zu finden, die die Abhängigkeit der Dosis-Wir- 
kungskurven von der Größe exakt wiedergibt. Wenn 
diese gefunden ist, kann sie für die Festlegung der 
Dosis verwendet werden. Die Verabreichung der Sub- 
stanz erfolgt dann zwar in Abhängigkeit von der 
Größe der Individuen, aber nicht mechanisch je Ge- 
wichtseinheit, sondern nach den tatsächlich im Mate- 
rial gegebenen Korrelationen. 

Wenn die Kurve der Abhängigkeit zwischen Dosis 
und Wirkung unter Berücksichtigung der Größe der 
Objekte vor dem Versuch festgestellt werden soll, 
damit die Dosierung entsprechend erfolgen kann, sind 
hierzu folgende Bestimmungen durchzuführen: 

4. Untersuchung der Verteilung des zu prüfenden 
Stoffes im Organismus bei verschiedener Dosierung 
unter Berücksichtigung der Anfangs- und Endvertei- 
lung, also der Speicherungs-, Ausscheidungs- und Zer- 
setzungsvorgänge während der Versuchsdauer. 

2. Bestimmung der an der Endreaktion beteiligten 
Organe. 

3. Bestimmung des relativen Anteils dieser Organe 
am Gesamtgewicht und Volumen des Organismus in 
Abhängigkeit von der Größe. 

4. Bestimmung der Zeitabhängigkeit der End- 
reaktion. 

5. Abhängigkeit der Endreaktion von der Dosis 
innerhalb jeder Größenklasse. 

‘6. Größenabhängigkeit der Reaktion für jede Dosis. 

Falls alle diese Untersuchungen durchgeführt 
werden und tatsächlich festgestellt werden kann, daß 
alle für die Anwendung der Dosierung in mg-% not- 
wendigen Voraussetzungen zutreffen, dann ist durch 
diese ,,Voruntersuchungen“ bereits so viel über die 
Wirkungsweise des betreffenden Stoffes bekannt, daß 
alle für die Schlußfolgerungen wichtigen Informatio- 


nen vorliegen. Ein ‚„Hauptversuch‘, der mit der er- 
strebten Dosierung je Gewichtseinheit durchgeführt 
werden könnte, ist dann überflüssig geworden, da er 
keine neuen Erkenntnisse mehr vermitteln kann. 

Wenn dagegen die Voruntersuchungen ergeben, daß 
die Voraussetzungen nicht zutreffen, kann aus ihnen 
die Funktion errechnet werden, nach der die Größe 
die Reaktion bei einer gegebenen Dosis beeinflußt. Im 
Hauptversuch kann dann die Dosierung nach diesen 
Formeln erfolgen, aber im übrigen gilt ebenfalls, daß 
dann bereits so viel bekannt ist, daß sich ein ,, Haupt- 
versuch‘ nicht mehr lohnt. 

Wenn ein solcher doch durchgeführt wird oder 
wenn die gewonnenen Erkenntnisse als Ausgangspunkt 
für Versuche mit anderen Fragestellungen verwendet 
werden, in denen die Dosierung dann nach der einmal 
abgeleiteten Funktion erfolgt, tritt eine andere Gefahr 
auf. Häufig verändert sich die Reaktionsweise, d.h. 
aber die der Wirkung zugrunde liegende Funktion, 
in Abhängigkeit von den Versuchsbedingungen. Es 
kann nicht von vornherein behauptet werden, daß die 
Größenabhängigkeit der Wirkung für jede Dosis gleich 
sei oder bei jeder Temperatur Gültigkeit habe usw. 
In die oben genannten Voruntersuchungen sind daher 
noch zwei weitere Punkte einzubeziehen: 

7. Bestimmung der Wechselwirkung Größe x Do- 
sis, und 

8. Bestimmung der Wechselwirkungen Größe x 
Versuchsbedingungen, Dosis x Versuchsbedingungen 
und der Wechselwirkung 2. Grades Größe x Dosis x 
Versuchsbedingungen. 

Nur wenn diese Wechselwirkungen alle unbedeu- 
tend sind, kann eine Dosierung in Abhängigkeit von 
der Größe Erfolg haben. Sobald jedoch auch nur eine 
gesicherte Wechselwirkung vorhanden ist, kommt 
durch eine Dosierung in Abhängigkeit von der Größe 
nach einer Funktion, die für eine Dosis und unter einer 
bestimmten Kombination von Versuchsbedingungen 
(Temperatur usw.) bestimmt wurde, wieder ein Fehler 
hinein, da diese Funktion dann bei einer anderen Dosis 
oder bei anderen Bedingungen nicht mehr gilt. Wenn 
nach einer vorher unter Standardbedingungen fest- 
gelegten Funktion dosiert wird, nimmt man sich die 
Möglichkeit, eine Änderung dieser Funktion, die oft 
das wichtigste Versuchsergebnis darstellen kann, über- 
haupt zu bemerken, da die Größe der Individuen bei 
der Auswertung nicht mehr berücksichtigt und die 
der Reaktion zugrunde liegende Funktion nicht aus 
dem Versuchsmaterial heraus neu bestimmt wird. 
Wird dagegen ,,je Individuum‘ dosiert und die Größe 
bei der Auswertung mit einbezogen, dann kann eine 
Änderung der Reaktionsfunktion erkannt und bei den 
Schlußfolgerungen berücksichtigt werden [2.]. 


IX. Möglichkeiten der Versuchsplanung zur Aus- 
schaltung des Einflusses der variierenden Größe der 
Versuchsobjekte 


Wie oben dargelegt wurde, bedeutet die Dosierung 
einer zu prüfenden Substanz je Gewichtseinheit (in 
mg-%), daß der Versuch auf Hypothesen aufgebaut 
wird, die für den gegebenen Fall mindestens unbe- 
wiesen, in den meisten Fällen aber sicher falsch sind. 
Die Prüfung des Zutreffens dieser hypothetischen Vor- 
aussetzungen und gegebenenfalls die Bestimmung der 
der Größenabhängigkeit der Wirkung zugrunde liegen- 
den Funktionen erfordert aber soviel Arbeit durch die 
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sehr große Anzahl von Vorversuchen mit einer kompli- 
zierten Auswertung, daß allein dadurch meist mehr 
Informationen über die Wirkung des fraglichen Stoffes 
erhalten werden, als überhaupt verlangt sind, so daß 
der ,,Hauptversuch“, zu dessen Vorbereitung das 
alles durchgeführt wurde, überflüssig geworden ist. 
Andererseits bleibt aber das Bedenken bestehen, daß 
bei einer Vernachlässigung der unterschiedlichen 
Größe der Objekte und einer Dosierung je Individuum 
ohne weitere Vorversuche eine unerwünschte Varia- 
bilität im Versuchsmaterial enthalten ist, die mög- 
lichst ausgeschaltet werden sollte. 


Es ist also im Sinne einer rationellen Versuchs- 
arbeit ein Weg zu suchen, um diese Variabilität zu 
berücksichtigen, ohne daß dadurch zusätzliche Ver- 
suchsarbeit geleistet werden muß. Die gestellte Auf- 
gabe läßt sich dann so formulieren, daß eine Planung 
und Auswertung des Versuchs gefunden werden muß, 
die es ermöglicht, die durch die verschiedene Größe 
der Versuchsobjekte vorhandene, zusätzliche, aber 
unerwünschte Variabilität zu erfassen und ihren Ein- 
fluß auf die zu untersuchende Reaktion bei der Deu- 
tung der Versuchsergebnisse zu berücksichtigen. Eine 
vollständige Ausschaltung ist sogar nicht anzustreben, 
weil damit, wie schon gezeigt wurde, unter Umständen 
die besonders interessanten Wechselwirkungen nicht 
erkannt werden könnten. 


Die verschiedenen Möglichkeiten einer Versuchsplanung, bei der 
eine unerwünschte Variable ausgeschaltet wird, sind so oft bespro- 
chen, daß hier nur ein kurzer Hinweis darauf gegeben werden soll. 
Am einfachsten ist es, Versuchs- und Kontrollbestimmungen am 
selben Individuum durchzuführen, aber diese Möglichkeit wird oft 
dadurch ausgeschlossen, daß durch den Versuch das Objekt entweder 
zerstört oder irreversibel verändert wird, so daß eine zweite Bestim- 
mung nicht möglich ist (z.B. Messung der mittleren Absterbezeit) 
oder keine vergleichbaren Werte mehr liefern kann (z.B. Versuche 
über Immunisierung). Um diese Schwierigkeit zu umgehen, kann 
man mit sehr vielen Individuen arbeiten und für eine Zufallsvertei- 
lung der Varianten auf Versuch und Kontrolle sorgen. Dieser Me- 
thode stehen oft technische Schwierigkeiten entgegen, wenn nämlich 
nur ein zahlenmäßig kleines Material zur Verfügung steht oder die 
Versuchsanordnung eine Begrenzung des Versuchsumfangs bedingt. 
Es kann weiter versucht werden, die unerwünschten Schwankungen 
eines Faktors dadurch auszuschalten, daß dieser konstant gehalten 
wird, aber damit wird das zur Verfügung stehende Material oft einer 
Selektion unterworfen oder so verkleinert, daß die Durchführung 
des Versuchs unmöglich wird. Schließlich wäre noch die Paar- 
bildung gleichgroßer Individuen gegeben, wobei von jedem Paar 
je ein Individuum für Versuch und Kontrolle verwendet wird, was 
sich aber auch nicht immer durchführen läßt. 


Zusammenfassend kann man sagen, daß theoretisch 
mehrere Möglichkeiten bestehen, durch eine genaue 
Versuchsplanung den Einfluß einer unerwünschten 
Variablen auszuschalten oder zu neutralisieren, die 
aber an technischen Schwierigkeiten bei der Vorberei- 


tung oder Durchführung des Versuchs scheitern 
können. 


Es wird dann meist ein Weg gesucht, den uner- 
wünschten Einfluß rechnerisch auszuschalten. Zu 
welchen Fehlschlüssen dabei die Berechnung von , ,rela- 
tiven Werten‘ führen kann, wurde bereits an anderer 
Stelle dargelegt [1]. Die einwandfreie statistische Be- 
handlung dieses Problems, das in der englischen Lite- 
ratur als ,,concommitant observations‘‘ bekannt ist, 
kann an dieser Stelle nicht mit allen Einzelheiten ihrer 
mathematischen Grundlage dargelegt werden. Sie ist 
aber durchaus möglich mit Hilfe der in den statisti- 
schen Lehrbüchern besprochenen Verfahren, der mul- 
tiplen Regressionen, der multiplen Korrelationen und 
ihrer Abwandlungen, der Partialregressionen oder ver- 
wandter Verfahren. Die für die meisten Fälle geeignete 
Methode dürfte aber die Covarianzanalyse sein. (Dar- 
stellung der Grundsätze, der Planung und Ausrech- 
nung an einem instruktiven Beispiel bei MATHER [2].) 
Der Versuch ist dann so anzusetzen, daß die Dosierung 
der zu prüfenden Substanz ‚je Individuum‘ erfolgt 
und zugleich das Gewicht bestimmt wird. Bei den 
Berechnungen wird dann die Variabilität der Größe 
mit einbezogen und nicht eine hypothetische Abhängig- 
keit, sondern die im Material gegebene Korrelation 
zwischen Größe und Reaktionsstärke (= Wirkung) der 
endgültigen Auswertung zugrunde gelegt. Diese 
Methode, die eine Abwandlung der Varianzanalyse dar- 
stellt, ermöglicht es auch, in weiteren Rechengängen 
die Wechselwirkungen aufzufinden, die zwischen den 
verschiedenen Variablen des Versuchs (Größe, Dosis, 
Versuchsbedingungen) bestehen, und genügt damit 
auch der Forderung, diese Wechselwirkungen und die 
ihnen zugrunde liegende Änderung der Reaktions- 
funktion erkennen und erfassen zu können. Eine der- 
artige Auswertung macht es möglich, ohne die vorher 
beschriebenen, zeitraubenden Voruntersuchungen wie 
bisher die Schlußfolgerungen auf einer oder wenigen 
Versuchsserien aufzubauen, aber jetzt mit einer viel 
tiefer fundierten Grundlage und unter Ausnutzung 
aller Faktoren, die durch die natürliche Variabilität 
des Materials gegeben sind. Bei gleichem Umfang der 
Versuchsarbeit werden damit viel weitergehende und 
zugleich besser begründete Deutungen der Ergebnisse 
möglich, wobei sicher ist, daß das Material nicht durch 
eine falsche Methode verzerrt oder entwertet wurde. 


Literatur 
[1] HARTE, C.: Variabilität und statistische Behandlung physio- 
logischer Experimente. In Handbuch der Pflanzenphysiologie, 
Bd. I, S. 69—122. — [2] MATHER, K.: Statistical Analysis in Bio- 
logy. London: Methuen & Co. 1949. — Statistische Analysen in 
der Biologie. Berlin-Göttingen-Heidelberg: Springer 1954. 
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Ausgleichung elektrostatischer Ladungen mittelst ionisierten Luftstromes 
Die elektrostatischen Ladungen, welche bei verschiedenen 

industriellen Prozessen, wie z.B. Papierherstellung, Gummi- 

bearbeitung usw. entstehen, werden durch die Ladung der von 

radioaktiver Strahlung erzeugten Ionen ausgeglichen. Ge- 

wöhnlich bringt man den «- oder ß-Strahler in der unmittel- 

baren Nähe des Ortes an, wo die elektrostatischen Ladungen 
Naturwiss. 1957 


entstehen, so daß bei den f-Strahlern ein verhältnismäßig 
großer Raum durchgestrahlt wird. Um schädliche Bestrah- 
lung der Arbeiter zu vermeiden, werden jetzt!) 6-Strahler in 
ein gut schirmendes Metallrohr eingelegt, ein Luftstrom von 
konstanter Geschwindigkeit wird durch das Rohr getrieben, 
von den ß-Strahlen ionisiert und zum Sitze der Ladungen 
geführt. 
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Wir haben die Arbeitsbedingungen einer solchen Einrich- 
tung untersucht. Als -Strahler wurden Sr® + Y®% in radio- 
aktivem Gleichgewicht benutzt. Eine Glaskapillare wurde mit 
schwach saurer wäßriger Lösung des Sr®-Chlorides gefüllt, 
zugeschmolzen und in dem Ansatz eines Ionenzählers koaxial 
mit seiner Innenelektrode befestigt. Der Ionenzähler war nach 
der Art des Ebertschen?) Ionenzählers gebaut, jedoch mit 
horizontaler Elektrode und Einfadenelektrometer versehen. 


Die Luft wurde von außen in den Ionenzähler mit Hilfe eines 
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Fig. 1. Ionenzahl N pro ml als 
Funktion der Luftgeschwindig- 
keit fiir drei verschieden aktive 
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Fig. 2. lonenmenge D pro sec als 

Funktion der Luftgeschwindig- 

keit für die Lösung Nr. 3 mit 
500 uc Sr? + 


Ventilators getrieben undihre 
Geschwindigkeit, die in den 
Grenzen von 0,2 bis 4 m/sec 
variierte, beim Austritt aus 
dem Ionenzahler mit einem 
Anemometer gemessen. Die 
Fördermenge betrug 5,5 Liter/ 
sec bei der Luftgeschwindig- 
keit von 1 m/sec. Die Wand 
der Glaskapillare war nur 
0,4 mm dick, so daß die 
B-Strahlen von Y® mit 
Emax = 2,275 MeV und Hal- 
bierungsgewicht von Al 
130 mg/cm?3) durch sie nur 
wenig geschwächt wurden 
und auch ein Teil der ß- 
Strahlen von Sr Emax= 0,535 
MeV, Halbierungsgewicht von 
Al 22mg/cm?] 4) sich an der 
Ionisierung des Luftstromes 
beteiligte. 

Es wurden drei verschie- 
den aktive Lösungen von 
Strontiumchlorid angewandt: 
Nr.1 mit 86,1 uc, Nr.2 mit 
251 uc und Nr. 3 mit 500 uc, 
und sowohl die Zahl N der 
Ionen pro cm? (Fig.1) wie 
die Ionenmenge D pro sec 
(Fig.2) als Funktion der 
Luftgeschwindigkeit v er- 
mittelt. Praktisch gelangten 
nur leichte Ionen mit der 
Beweglichkeit > 1 (cm/sec)/ 
(V/em) zur Zählung. 

Wie zu erwarten war, 
sinkt N mit steigendem v, 
dagegen erreicht D ziemlich 
bald einen konstanten Wert, 
welcher dann von v unab- 


hängig ist. Die Leistung der 
Einrichtung ist beträchtlich, 
und mit 500yc wurde ein konstanter Wert von D gleich 
1,45 10° J/sec (J = lIonenpaar) erzielt, d.h., der Luft- 
strom lieferte eine Ladung von etwa 0,7 ESE pro sec. Die 
Aktivitäten der drei Lösungen standen im Verhältnis von 
1:2,87:5,38 und die diesbezüglichen Maximalwerte von D im 
Verhältnis von 1:2,91:5,83. Da die Meßgenauigkeit der Ein- 
richtung nicht größer als +5% zu setzen ist, stimmen die 
beiden Verhältnisse sehr gut überein. Diese Luftstrommethode 
könnte also zur Messung von schwer zugänglichen Aktivitäten, 
wie z.B. der radioaktiven Verseuchungen der inneren Wände 
von Röhren, Spalten usw. mit Vorzug angewandt werden. Ihre 
Empfindlichkeit kann bis auf 0,1 uc der Gesamtaktivität ge- 
steigert werden. 
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Gitterkonstanten und Raumgruppe von Salol 
Da meines Wissens bisher keine strukturellen Daten von 
Salol bekannt sind, es aber andererseits häufig zur Klärung 
der Fragen des Kristallwachstums benutzt wird, wurden die 
folgenden Untersuchungen durchgeführt. 


Salol (Phenylsalicylat, C,,;H, kristallisiert rhombisch 
in der Kristallklasse mmm. Die Ausbildung der Kristalle ist 
taflig nach {010}, weitere Formen sind {100} und {111}, wobei 
die Aufstellung gleich der von WYROoUBoFF!) gewählt wurde. 

Zur Bestimmung der Gitterkonstanten und der Raum- 
gruppe wurden Schwenkaufnahmen um die drei kristallogra- 
phischen Achsen hergestellt. Die Gitterkonstanten betragen: 


11,25A; by =23,50A; co=8,10A. 
Hieraus ergibt sich das kristallographische Achsenverhältnis zu 
a:b:c = 0,4787:1:0,3447. 


Das von WYROoUBOFF morphologisch bestimmte Achsenver- 
hältnis betrug 
a:b:c = 0,9684:1:0,6971 
= 0,4842:0,5:0,34855. 

Auf Grund der bestimmten Dichte g= 1,204 [entgegen 
dem im KocLın?) angegebenen Wert g=1,250] ergibt sich 
die Zahl der Molekeln/Zelle zu N=12 (berechnet 12,04). 

Die Indizierung wurde auf graphischem Wege mittels des 
reziproken Gitters durchgeführt. Da die Indizierung der 
(hko)-Reflexe nicht eindeutig war, wurde eine Weißenberg- 
Aufnahme mit Drehachse [001] hergestellt. Insgesamt ergaben 
sich folgende Auslöschungen: 


hkl keine Auslöschungen 

hkO nur vorhanden mit k = 2n 
hol nur vorhanden mit h = 2n 
Okl nur vorhanden mit / = 2n. 


Hieraus folgt eindeutig die Raumgruppe P cab = D}},. 


Mineralogisch-Petrographisches Institut und Museum der 
Humboldt-Universitat, Berlin 
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Effect of Additions on the Lattice Parameters of Zinc Oxide 


Zinc oxide containing small amounts of additives has 
frequently been used in researches aimed at a correlation bet- 
ween the catalytic properties and the electronic structure of 
solids!). Since in pure ZnO an increase in the number of 
interstitial ions leads to an expansion of the lattice para- 
meters”), we thought it of some interest to investigate the 
effect of additions on the lattice parameters. As additives, 
Gallium and Lithium have been used. If a trivalent ion is 
present, such as Ga%*, the number of free electrons per cm}, 
n,, can be assumed equal to the number of foreign ions per 
cm$, nGa, actually present in solid solution, whereas if Li* is 
present, the number of interstitial zinc ions can be assumed 
equal to nyj, n, being inversely proportional to yj. The 
simplest assumption which can be made is to take ny (X = for- 
eign atom) equal to the number of atoms added per cm}, 
therefore assuming complete substitutional solubility and 
homogeneity’). 

Approximately 1 to 2 g. of ZnO, prepared by precipitation 
of the oxalate from the nitrate, followed by decomposition 
in a stream of air at 450° C, were impregnated with the calcu- 
lated amount of the foreign ion (nitrate for Ga, and nitrate 
or hydroxide for Li), dried, pelleted at 5 tons/cm?, fired in 
air for 3 hrs., and quenched to room temperature. Flame 
photometric analyses were performed for each Li-containing 
sample after firing. X-ray diffraction patterns were taken on 
a symmetrical back-reflection focussing camera, using Cux, 
radiation. Normal techniques suited for precision measure- 
ments were used, and the consistency of the data obtained 
from different samples of the same material was found to be 
very good. CoHEN’s analytical extrapolation method as well 
as graphical methods were used, and the error (standard 
deviation) was found to be + 0:00005 A on a, and +0-0002 A 
on ¢. 

On the basis of the model mentioned above, addition of Li 
should result in a marked expansion of the lattice, whereas the 
addition of Ga should lead to a contraction, essentially be- 
cause of the smaller ionic radius of the Ga**+ ion, the decrease 
in the number of interstitial zinc ions hardly being noticeable 
due to the small number of ions involved. 

Table 1 gives some of the results obtained. The expansion 
observed on heating pure ZnO can be attributed to an increase 
in the concentration of interstitial ions‘). The behaviour of the 
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Table 1: Changes of a and c by adding Li- and Ga-ions. T = Tempe- 
rature of firing 


Addition Atoms-% T (°C) a (kX) c (kX) 
None = 900 3.2431, 5.1946, 
None 1000 4 535 
None — 1150 345 56 
Li,O 0:32 900 3-2432, 5.1954, 
Li,O 0-12 1000 31, 51, 
Li,O 0:36 1200 30¢ 60, 
Li,O 0:30 1240 30 57 
Ga,0, 1:00 1000 3.2433; 5.1954, 
Ga,O, 1:00 1180 38, 46, 
Ga,0, 1:00 1250 37, 455 


“doped’’ samples, however, does not appear to follow a simple 
picture. The observed changes are indeed small, especially 
if one considers that we are dealing with additions of the order 
of 102° atoms/cm, whereas similar changes in lattice para- 
meters are produced in the pure oxide by the presence of 1018 
interstitial zinc ions per cm’. It can also be seen that the 
effect of the addition is anisotropic, leading to opposite changes 
for a and c, so that the actual volume variations are not large. 
We wish to emphasise that at the lower firing temperatures 
the addition has much less effect than at the higher ones, 
suggesting strong inhomogeneity at least at low temperatures, 
even though all the temperatures are above the Tammann 
temperature of the oxide (~870° C). It was possible, in fact, 
to show that by treatment in distilled water for 1 hr. of samples 
ground to the same particle size, the amount of Li which 
passed into solution decreased as the temperature of firing 
increased. 

In view of these results it appears that a quantitative 
correlation between additive concentrations and electronic 
properties must be drawn very cautiously in these polycrystal- 
line materials, especially for those phenomena which are 
strongly affected by marked inhomogeneity near the surface. 

Further experiments are in progress and a detailed account 
of this investigation will be published elsewhere. 
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ger 1955. — *) Hann, E.E.: J. Appl. Physics 22, 855 (1951). 


Zur Struktur einiger Fluoride des Rutiltyps: 
MnF,, FeF,, CoF,, NiF, und ZnF, 


Im Anschluß an die Untersuchungen!) von TiO,, GeO,, 
SnO, und MgF, sind nach der gleichen Methode Einkristalle 
von MnF,, FeF,, CoF,, NiF, und ZnF, untersucht worden. 
Die aus der Schmelze gezogenen Kristalle wurden dankens- 
werterweise von Herrn Professor Stout (University of Chicago) 
zur Verfügung gestellt. Alle diese Verbindungen kristallisie- 
ren?) in der Raumgruppe P 4,/m 2,/n 2/m — D}}, mit zwei 
Formeleinheiten in der Elementarzelle. Die Metallatome be- 
finden sich in den Punktlagen 2(a): 0, 0, 0; 1/2, 1/2, 1/2; die 
F-Atome in 4(f): x, 8, 0; %,%, 0; 1/2+ x, 1/2 — x, 1/2; 1/2 —x, 
1/2+x, 1/2. Die neuen Ergebnisse für die x-Parameter, zu- 
sammen mit den Gitterkonstantenmessungen von Stout und 
REED®), sind in Tabelle 1 aufgeführt. 


Tabelle 1 
Sub- MnF FeF CoF NiF, ZnF. 
stanz 2 2 2 2 2 
ainA. 4,8734 4,6966 4,6951 4,6506 4,7034 
cinÄ. 3,3099 3,3091 3,1796 3,0836 3,1335 
x. . . 0,305 0,002 |0,300-+ 0,002) 0,306 + 0,002! 0,302-+ 0,002! 0,303 + 0,002 


Die gleiche Präzision der »-Bestimmung wie bei den zuerst 
untersuchten Substanzen konnte nicht erreicht werden, da die 
F-Atome durchweg einen hohen natürlichen Temperaturfaktor 
aufwiesen und demgemäß bei höheren Ablenkungswinkeln 
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verhältnismäßig wenig zu den Streuamplituden beitrugen. — 
Der mittlere Fehler der Gitterkonstanten liegt zwischen 
0,0004 und 0,0005 

Damit ergeben sich folgende Abstände im MeF,-Oktaeder 
(s. Tabelle 2). 


Tabelle 2. Atomabstände und Bindungswinkel 


Atomabstand Anzahl der 
bzw. Bindungs- | Abstände MnF, FeF, CoF, NiF, ZnF, 
winkel bzw, Winkel 

(Me—F), (A). . 4 2,13, | 212 | 20% | 2,0% 2,045 
(Me—F), (A). . 3 2,10, 1,99 | 2,03, | 1,986 2,01; 
(F—F), (A) . . 8 2,9% | 2,91, | 2,88, | 2,83, 2,87. 
(F—F), (A) . . 2 2,68, | 2,65, | 2,57. | 2,60, 2,62, 
(F—F),=c(A). 2 3,3099| 3,3091! 3,1796 3,0836 | 3,1335 
(F—Me—F), (°) 2 78,2 77,5 78,0 ‚4 79,8 
(F—Me—F), (°) 2 101,2 102,5 102,0 | 99,6 100,2 
(F—Me—F); (°) 8 90,0 90,0 90,0 90,0 90,0 


Der mittlere Fehler der Abstände beträgt ungefähr 0,01 A. 
Eine ausführliche Publikation erfolgt demnächst an 
anderer Stelle. 
Mineralogisch-Kristallographisches Institut der Universität, 
Gottingen (Direktor: Prof. Dr. J. ZEMANN) 
WERNER H. BAUR 
Eingegangen am 14. Mai 1957 


1) Baur, W.H.: Acta crystallogr. 9, 515 (1956). — *) GoLp- 
SCHMIDT, V.M.: Skr. Akad. Oslo 1926, No. 2. — ?) Stout, J.W., 
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Mischkristalle zwischen Silicium und Germanium aus der Gasphase 
Die Bildung von Mischkristallen zwischen Silicium und 
Germanium ist von STÖHR und KLEMM!) beschrieben worden. 
0 3 0 $3 5 

be 


= 
_ 
_ 


Fig. 1. Diagramm der Pulveraufnahmen von Mischkristallen 
zwischen Si und Ge 


Die Verfasser haben bestimmte Mischungen der feingepulver- 
ten Elemente zu Tabletten gepreBt, diese 5 bis 7 Monate lang 
getempert und den Fortgang der Misch- 
kristallbildung réntgenographisch ver- Fr fe 
folgt. 
Wir haben gelegentlich der Erzeu- 50 | 
gung von reinstem Silicium versucht, | 
Mischkristalle zwischen Silicium und | 
Germanium aus der Gasphase her- | 
zustellen. Dabei haben wir uns einer 9% | 7 
| 
| 


vollständig geschlossenen Apparatur 


bedient, in der ein entsprechend: zu 
sammengesetztes Gemisch aus Mono- __ | 
silan und Monogerman hergestellt?), 49 
gereinigt und bei 600° C zersetzt wird. 
Das Zersetzungsgerät besteht aus 
einem 30 mm weiten, von außen mit 


Wasser gekühlten Glasrohr, in das ein . | T 
einseitig verschlossenes Quarzrohr von A | 
15mm Durchmesser hineinragt. In , 20% 50 30 70 
diesem Quarzrohr befindet sich eine Atom % 


elektrisch beheizte Drahtspirale®). Die 
Gase werden durch einen Strom von 
reinem Argon durch die Apparatur 
geführt. Auf dem heißen Quarzrohr 
setzt sich eine etwa 2mm dicke Schicht ab, auf der 2 bis 
3mm lange Nadeln aufwachsen. Die Zersetzungsprodukte 
werden mit zunehmendem Gehalt an Germanium dunkler. 
Bei Anwendung von 5 g Li[AIH,] und der dieser Menge äqui- 
valenten Menge SiCl, + GeCl, im Verhältnis der gewünschten 
Mischkristalle lassen sich diese mit 60 bis 80% Ausbeute in 
etwa 3 Std gewinnen. 


Fig. 2. Gitterkonstan- 
ten der Mischkristalle 
zwischen Si und Ge 
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Die Natur- 
wissenschaften 


Die nach dem asymmetrischen Verfahren mit Kupfer-K«- 
Strahlung hergestellten Röntgenaufnahmen der gepulverten 
Zersetzungsprodukte zeigen deutlich die geforderte Verschie- 
bung der Interferenzen, wodurch das Vorliegen von Misch- 
kristallen zwischen Silicium und Germanium einwandfrei be- 
wiesen ist (s. Fig.1). Die berechneten Gitterkonstanten für 
die Mischkristalle mit 20, 20, 40, 50 und 90 Atom-% Ge liegen 
auf einer stetigen Kurve, die relativ stark von der Vegardschen 
Geraden abweicht (s. Fig. 2). 


Wir danken der Firma Süddeutsche Telefon-Apparate-, 
Kabel- und Drahtwerke A.-G., TEKADE, Nürnberg, auf- 
richtig für die uns bei der Durchführung der Versuche in rei- 
chem Maße zuteil gewordene Unterstützung. 


München, Institut für Anorganische Chemie der Universität 
ROBERT KLEMENT und HERBERT SANDMANN 
Eingegangen am 6. Mai 1957 


1) Stour, H., u. W. Kremm: Z, anorg. allg. Chem. 241, 305 
(1939). — *) FıinHoLt, A.E., A.C. Bonp jr. u. H.I. SCHLESINGER: 
J. Amer. Chem. Soc. 69, 1199 (1947). — ?) Wegen apparativer 
Einzelheiten wird auf die Dissertation H. SANDMANN, Universität 
München 1957 verwiesen. — Das Verfahren ist zum DBP angemeldet. 


Isomorpher Ersatz in den Doppelsalzen des Systems 
K—Mg—C!I—S0,—H,0 
Es wurden Untersuchungen iiber die den Doppelsalzen des 
K—Mg-Systems analogen Verbindungen in den Systemen 


K—Ni—Cl-—SO,—H,O; 
NH,—Mg—Cl—SO,—H,O 


durchgefiihrt und dabei unter anderem einige neue Verbin- 
dungen hergestellt. Neben den iiblichen Darstellungsmethoden 
fand auch die laugenfreie Synthese!) Anwendung. 

Die bestehenden Unstimmigkeiten?),3) über die Existenz 
des Mg-Anhydroschönits K,SO, :MgSO, erforderten eine 
nochmalige Untersuchung. Dabei wurde die Bildung dieser 
Verbindung durch vorsichtiges Entwässern von Mg-Schönit 
K,SO, - MgSO, - 6 H,O bestätigt. Bei höheren Temperaturen 
ist der Mg-Anhydroschönit jedoch nicht stabil und zerfällt 
bei etwa 200° in Langbeinit K,SO, -2MgSO, und K,SO,. 
Eine Darstellung aus den Komponenten ist nicht möglich. 
Analoge Verhältnisse findet man bei Ersatz des Magnesiums 
durch Nickel. Das Röntgendiagramm des Ni-Anhydroschö- 
nits K,SO, - NiSO, ist dem des Mg-Anhydroschönits sehr 
ähnlich. Aus den Komponenten ist der Ni-Anhydroschönit 
ebenfalls nicht darstellbar, und bei weiterem Erhitzen auf etwa 
350° liefert er den Ni-Langbeinit K,SO, + 2 NiSO,, dessen 
Existenz damit röntgenographisch gesichert wurde. Bei der 
Entwässerung des NH,-Schénits (NH,),SO, + MgSO, -6H,O 
entsteht kein Anhydroschönit, sondern der bisher unbekannte 
NH,-Langbeinit (NH,),SO,-2MgSO,. Diese Verbindung 
zersetzt sich bei etwa 350° unter Verflüchtigung von (NH,)SO,. 
Das zurückbleibende Magnesiumsulfat besitzt nach Aussage 
der Röntgendiagramme eine andere Struktur als das bisher 
bekannte MgSO,, geht aber beim Erhitzen auf 450° in dieses 
über. Die neue Modifikation kann auch bei vorsichtigem Ent- 
wässern von MgSO, - 7 H,O erhalten werden. 

Die Langbeinite®),*) der untersuchten Systeme sind bereits 
unterhalb ihrer Schmelztemperaturen aus den Komponenten 
im Verhältnis 1:2 darstellbar. Mg-, Ni- und NH,-Langbeinit 
bilden sich auch aus den Komponenten im Verhältnis 1:1, 
d.h. bei Gegenwart von überschüssigem K,SO, bzw. (NH,),SO,. 
Aus K,SO, und ZnSO, im Verhältnis 1:1 entsteht dagegen 
der Zn-Anhydroschönit K,SO, - ZnSO,. Anfänglich in der 
Mel!SO,-Komponente enthaltenes Kristallwasser wirkt in 
allen Fällen reaktionsfördernd, was sich in einer Herabset- 
zung der Reaktionstemperatur gegenüber den wasserfreien 
Ausgangsgemischen bemerkbar macht. 

Der bisher nur durch Kristallisation aus Lösung zugäng- 
liche NH,-Carnallit NH,Cl- MgCl, » 6 H,O bildet sich auch in 
laugenfreier Reaktion bei 20° in 1 bis 8 Tagen. Die Verbin- 
dung KCI-NiCl,-2H,O wurde durch Kristallisation aus 
wäßriger Lösung bei 55° erhalten. 

Röntgenographische Untersuchungen über die Existenz 
eines Mg-Anhydrokainits KCl - MgSO,4),5) ergaben, daß die 
erstarrte KCI—MgSO,-Schmelze bereits dicht unterhalb des 
Schmelzpunktes als einzig nachweisbaren Bestandteil Lang- 
beinit enthält. Auch beim Entwässern von Kainit wurde kein 
Anhydrokainit gefunden, so daß die Existenz der Verbindung 
KCl - MgSO, nicht möglich zu sein scheint. Dagegen konnte 
die Bildung der Verbindung KCl-ZnSO, beim Zusammen- 


schmelzen von KCl und ZnSO, bestätigt werden®). Darüber 
hinaus wurden Kristalle dieser Verbindung auch aus wäßriger 
Lösung hergestellt. 

Beim Kainit KCl: MgSO, 3 H,O gelang es, ein Viertel des 
Magnesiums durch Nickel zu ersetzen. Bei der röntgenographi- 
schen Untersuchung dieser Verbindung KCl - Mg, 75Nig,25SO; 
3H,O konnten Änderungen der Gitterparameter und der 
Raumgruppe gegenüber reinem Kainit nicht festgestellt 
werden. 

Ausführlichere Darstellung folgt an anderer Stelle. 


Mineralogisch-Petrographisches Institut der Universität, 
Kiel (Direktor: Prof. Dr. J. LEONHARDT) 
ELISABETH KLOSE 
Eingegangen am 20, April 1957 
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Die Hg/Hg,(CH,C00),-Elektrode für nichtwäßrige Lösungen 

Bei Untersuchungen über das Verhalten der Glaselektrode 
in stark sauren Lösungen war als innere Ableitelektrode eine 
Quecksilberelektrode mit festem Merkuroazetat als Boden- 
körper verwendet worden, weil diese direkt in das als Bezugs- 
pufferlösung verwendete Standardazetat eingebracht werden 
konnte und so Diffusionspotentiale vollständig vermieden 
wurden!). Nachdem sich diese Elektrode hinsichtlich Repro- 
duzierbarkeit und Potentialkonstanz in wäßrigen Lösungen 
gut bewährt hatte — gegen die Standard-Wasserstoffelek- 
trode beträgt das Potential der Elektrode Hg/Hg,(CH,COO),(s), 
NaCH,COO, CH,COOH + 590,0 mV bei 25°C —, wurde im 
Zusammenhang mit py-Messungen in gemischten Lösungs- 
mitteln auch ihre Verwendbarkeit in organischen Lösungs- 
mitteln geprüft. Es zeigte sich, daß die Elektroden 


Hg/Hg,(CH,COO),(s), Methanol an Na-Azetat ges. und 
Hg/Hg,(CH,COO),(s), Isopropanol an Li-Azetat ges. 
reproduzierbare und konstante Potentialwerte ergeben; die 


Differenzen zwischen mehreren Elektroden gleicher Art be- 
trugen nicht mehr als 0,5 mV. Aus Messungen der Ketten 


Hg/Hg,Cl,, KCl (ges.)//Methanol (99%) an NaAz ges., 
und Hg,Az,(s)/Hg 
Hg/Hg,Az,(s), St.Az./Glas/St.Az.//Methanol (99%) 
an NaAz ges., Hg,Az,(s)/Hg 
ergab sich übereinstimmend für die Elektrode 
Hg/Hg,Az(s), Methanol (99%) an NaAz ges. 


ein Potential von +423,0+0,5 mV gegen die Standard- 
Wasserstoffelektrode und aus Messungen der analogen Kom- 
binationen für die Elektrode 

Hg/Hg,Az,(s), Isopropanol (96%) an LiAz ges. 
ein Potential von +453,0+0,5 mV gegen die Standard- 
Wasserstoffelektrode?). 

Geringe Veränderungen im Wassergehalt des Lösungs- 
mittels verändern das Potential nicht merklich. Die Bezugs- 
elektroden kamen in der früher für die Calomelelektrode ent- 
wickelten Form, bei der die Berührung der Platinableitung 
mit dem Elektrolyten mit Sicherheit vermieden wird’), zur 
Anwendung. Über die Messungen mit Glaselektroden in 
organischen Lösungsmitteln, bei denen die genannten Elek- 
troden zur Potentialableitung dienten, wird an anderer Stelle 
berichtet werden. 


Dresden, Institut für Elektrochemie und Physikalische 
Chemie der Technischen Hochschule 
K. SCHWABE 
Eingegangen am 13. Mai 1957 
1) SCHWABE, K., u. G. GLÖCKNER: Z. Elektrochem. 59, 504 
(1955). — ?) SCHLEGEL, J.: Dipl.-Arbeit Dresden 1957. — *) ScHwA- 
BE, K.: Fortschritte der py-MeBtechnik. Berlin 1953. 


Oszillopolarographisches Verhalten einiger Eiweißstoffe 


bei der Wechsel larisation 


In der biologischen Chemie stellt die oszillographische 
Polarographie mit Wechselstrom eine neue Methode dar. Im 
Gegensatz zur klassischen Polarographie beruht sie auf der 
Polarisation der Hg-Elektroden unter dem Einfluß einer 
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Wechselspannung. Die Beziehungen zwischen Strom, Span- 
nung und Zeit werden auf dem Leuchtschirm des Kathoden- 
strahl-Oszillographen registriert. Die Methode ermöglicht das 
Studium der schnellen elektrodischen Reaktionen, wo der 
Gleichgewichtszustand schon in 107° bis 1074 sec erreicht wird. 
Die Qualität der Stoffe entspricht bei dieser Methode der 
Einschnittslage auf den Oszillogrammen, die Quantität der 
Stoffe der Fläche des Einschnittes. Die Koinzidenz der Ein- 
schnitte im kathodischen und anodischen Zweig (obere und 
untere Hälfte) des Oszillogrammes bezeugt die Reversibilität 
der elektrodischen Reaktion. Die klassisch-polarographischen 
Kurven entstehen in einigen Minuten, während die Oszillo- 
gramme schon im Bruchteil einer Sekunde registriert werden. 
Zur Analyse einiger Eiweißstoffe benützten SantavY!) und 
KavAp?4) unabhängig voneinander diese Methode. 

In neuerer Zeit haben KarLous und VALENTA?) eine oszillo- 
graphische Methode der -Analyse des menschlichen Blut- 


Co 1 2 3 Ni 


IN 


b a 
Fig. 1a u. b. Oszillogramme dV /dt=/(V). a 0,02 ml menschliches 
Blutserum mit 10 ml Ni++-Lésung (0,001 m NiCl, in 1m NH,Cl— 
NH,OH). b 0,02 ml menschliches Blutserum mit 10 ml Co++-Lösung 
(0,001 m CoCl, in 1m NH,CI—NH,OH). Hg-Tropfelektrode, 

Wechselstrom 0,3 mA, Empfindlichkeit 4, 
Gleichstrom-Potentialkomponente 5 


serums auf Grund der Polarisation mit der Hg-Tropfelektrode 
und dem gezackten Spannungsimpuls beschrieben. Die vor- 
liegende Mitteilung betrachtet das oszillopolarographische 
Verhalten einiger Eiweißstoffe im Milieu ammoniakalischer 
Pufferlösungen von Cot+- 4) und Nit+-Ionen 5). 

Benutzt wurde das Polaroskop P 524 (Firma Krizik, Prag), 
mit der Hg-Tropf- und der strémenden Elektrode. Wir haben 
festgestellt, daß Insulin, Trypsin, Pepsin, Urease, Hämoglobin, 
Casein, Edestin, Lysozym, Ovalbumin, Serumalbumin, be- 
sonders Menschen- und Tier-Blutserum schon in Konzentratio- 
nen von 0,01 % oszillographisch aktiv sind. Auf den Oszillogram- 
men der Abhängigkeit dV/dt=f(V) bilden die erwähnten 
Eiweißstoffe einige Vertiefungen der kathodischen und anodi- 
schen Zweige (Fig. 1). Für quantitative Messungen sind die Ver- 
tiefungen 1,1’ und 3, gleichfalls die Einschnitte 2 besonders gut 
geeignet. Die Einschnitte 2 gleichen der kathodischen Reduk- 
tion der Co**- oder Ni*+-Ionen. Mit steigender Eiweißkonzen- 
tration in der Lösung vertiefen sich J, 1’ und 3, und die Konzen- 
trationsabhangigkeit hat dabei die Form der Langmuirschen 
Adsorptionsisotherme. Die Tiefe des Einschnittes 2 fallt da- 
bei ab. Wahrscheinlich handelt es sich in diesem Falle um 
die Bildung des Komplexes zwischen Metall und Eiweiß. Der 
Einfluß einiger Eiweißstoffe auf die Unterdrückung des 
Grenzstromes einiger Metallionen in der klassischen Polaro- 
graphie ist schon früher beschrieben worden 5),*). Die Autoren 
meinen auch, daß es sich in diesen Fällen um Entstehung der 
Metall-Eiweißstoff-Komplexe handelt. 

Dem verschiedenen Charakter der klassischen und der 
oszillographischen Polarographie mit Wechselstrom werden 
wahrscheinlich auch die Komplexe verschiedenen Charakters 
entsprechen. Das oszillopolarographische Verhalten der 
Eiweißstoffe in Co**- und Nit+-Pufferlösungen ist nicht völlig 
identisch. Trotz einiger Ähnlichkeiten können wir das oszillo- 
polarographische Verhalten der Eiweißstoffe mit ihren Re- 
aktionen in der klassischen Polarographie nicht identifizieren, 
was Anlaß zu weiteren Forschungen gibt. 

Unser Verfahren benutzten wir mit Erfolg zur Analyse der 
Eiweißstoff-Fraktionen des Blutserums einiger Haustiere. 
Die Fraktionierung wurde an Ca,(PO,), durchgeführt?®). 


Biochemisches Institut der naturwissenschaftlichen Fakul- 
tät der Masaryk-Universität, Brünn 


D. KarLAB 
Eingegangen am 20. März 1957 


1) Santavy, F., et al.: Chem. listy 49, 834 (1955). — *) KALAB,D.: 
a) Pharmazie 10, 528 (1955). — b) Diplomarbeit. Brünn 1955. — 
3) Katous, V., u. P. VALENTA: Chem. listy 50, 1654 (1956). — 
4) BRDICKA, R.: Collection 5, 112 (1933). — °) PALECER, E.: Phar- 
mazie 11, 551 (1956). — °) PFAnKUcH, E., u. K. HAGENGUTH: Bio- 
chem. Z. 313, 1 (1942). 


Application of Reverse-phase Chromatography 
to the Analysis of Fat-soluble Dyes 

On a survey of literature of paper chromatographic 
methods, it was noted that this technique has been applied 
extensively to the resolution of mixtures of water soluble 
dyes and their identification!). The possibility of extending 
this technique to fat-soluble dyes was attempted by THALER 
and SCHELER?) and Jax and Aust?) who claimed resolutions 
of some groups on filter paper using methyl alcohol-water 
mixture as the developing agent. On repeating the experiment, 
it was noted that a considerable amount of tailing of the dye- 
spots is obtained in each of the above cases. It was, therefore, 
considered desirable to explore the technique of reverse-phase 
chromatography which has been applied so extensively to 
other lipo-philic materials with success‘). 
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Fig. 1. Reversed phase chromatography. A paper modified by 
acetylation. B Paper treated with silicone. C paper impregnated 
with 5% v/v liquid paraffin. D paper impregnated with 2% oleic 
acid. J fat yellow, SG; 2 oil yellow (C. 1.19); 3 F.D & C yellow 
No. 4; 4 F. D &C yellow No. 3; 5 spirit yellow (C. I. 17); 6 organol- 
yellow A. N. P.; 7 Ceres orange G(C.I. 23); 8 waxoline yellow O.S; 
9 Martius yellow; 10 chrysoidine (C. I. 20); 11 F. D & C red No. 32; 
12 F. D&C orange No. 2; 13 fat orange 4A (C. I. 24); 14 fat red 
7B; 15 red powder H 4887; 16 fat red B; 17 Ceres red G (C. I. 113); 
18 fast pink B 


Filter paper sheets (Whatman No.1 — 18” x 12”) were 
rendered water repellant and thus suitable for reverse-phase 
chromatography, by one of the following four treatments viz: 
(1) Acetylation 5), (2) Treatment with Dow-cornig silicone 
1107, (3) Liquid paraffin, and (4) Oleic acid. The dye spots 
were fed on the base-line and the spots developed with an 
aqueous solution of various solvents by ascending method. 
Several eluant systems were investigated for each of the 
modified papers and it was noted that in some of these a very 
fair and clear resolution could be obtained. In the accom- 
panying photographs (fig. 1) are given some of the typical chro- 
matograms that are obtained with the paper modified in the 
manner shown against each. 

The technique was employed for establishing the identify 
of some, of the commercial dyes and this could be done by 
determining the R; values of unknown materials and comparing 
them with those of the known dyes. 

Full details will be published elsewhere. 


National Physical Laboratory of India, New Delhi 


M.R. VERMA and Ramjı Dass 
Eingegangen am 25. April 1957 


1) THALER, H., and G. Sommer: Z. Lebensm itteluntersuch. 97, 
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W. & R. Balston 1952. — LEDERER, E., and M. LEDERER: Chroma- 
tography. London and New York: Elsevier Publ. Co. 1953. — *) Z1yp, 
J.W.H.: Chem. Weekblad 51, 547 (1955). 


g-Strophanthidin-borsäure 


Die Konstitution des g-Strophanthins (Ouabains) und des 
g-Strophanthidins (Ouabagenins) wurde von MANNICH und 
SIEWERT!) zuerst richtig erkannt. Wesentlich war für die 
damals von uns und später von anderen Autoren erzielten 
Fortschritte die Beobachtung von MANNIcH und BORKOWSKY?) 
über die leichte Spaltung von Herzgiftglykosiden durch Azeton- 
Salzsäure bei Zimmertemperatur, die im Falle des g-Stroph- 
anthins zu der merkwürdigen Abscheidung des Genins in kri- 


E 
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Die Natur- 
wissenschaften 


Tabelle 1 
Ry-Wert 
Substanz Nachweis durch 
Rundfilter aufsteigend 
g-Strophanthin . . 0,58 | 0,53 Baljet-Reagenz 
g-Strophanthidin . 072 | 0,64 Baljet-Reagenz 
g-Strophanthidin- 
borsäure . . . . 0,37 0,33 Baljet-Reagenz und 
Kurkumatinktur 
Bonlure ... 0,68 0,60 Kurkumatinktur 
l-Rhamnose . . . . 0,56 0,49 Anilinphthalat 


stallisierter Form alsAzetongenin und/oder Anhydrogenin führt. 
Ich habe schon früher zum Ausdruck gebracht?), daß die Aze- 
tonspaltung dieses Glykosids und die Abscheidung von Azeton- 
genin bzw. Anhydrogenin miteinander gekoppelt sein müssen. 
Das Monoazeton-g-strophanthin und die Anhydrogenine!) 
wurden vielfach nachuntersucht®). Die Hauptschwierigkeit 
besteht darin, daß sie nicht oder nur unter extremen Bedin- 
gungen umkristallisiert werden können. Hier verspricht die 
g-Strophanthidin-borsäure neue Möglichkeiten für Unter- 
suchungen an g-Strophanthin und g-Strophanthidin. Löst 
man äquimolekulare Mengen von g-Strophanthidin und Bor- 
säure in wenig Wasser unter Erwärmen auf, so kristallisiert die 
g-Strophanthidin-borsäure in der Kälte aus. Sieläßt sich alsein- 
basische Säure titrieren und schmilzt bis 300° C nicht. Im Papier- 
chromatogramm auf Papier WF15) mit n-Butanol-Pyridin- 
Wasser (3:1:3)°) wurden die R,-Werte der Tabelle 1 bestimmt. 
Die R;-Werte des g- Strophanthins und der l-Rhamnose 
werden bei Gegenwart von Borsäure ein wenig erniedrigt. In 
Gemischen von g-Strophanthin, g-Strophanthidin und l-Rham- 
nose wird die papierchromatographische Trennung des Genins 
vomGlykosid und Zucker durch Zusatz von Borsäure verbessert. 
Über die g-Strophanthidin-borsäure wird später im einzel- 
nen berichtet werden. 
Der Firma Kali-Chemie AG., Hannover, danke ich für die 
großzügige Überlassung von g-Strophanthin. 


Pharmazeutisches Institut der Karl-Marx-Universität, Leip- 
zig C1, Brüderstraße 34 (Direktor: Prof. Dr. TH. BoEHM) 


G. SIEWERT 
Eingegangen am 22. Mai 1957 


1) Mannicu, C., u. G. Stewert: Ber. dtsch. chem. Ges. 75, 737 


(1942). — ?) Mansıch, C., u. F. Borkowsky: Arch. Pharmazie 
276, 236 (1938). — 3) Stew ERT, G.: Diss. Berlin 1938. S. 8. — 
4) z. B. SNEEDEN, R. Rıcnarnd B. TURNER: J. Amer. 


Chem. Soc. 75, 3510 (1953). — Tamm, Cu.: Helv. chim. Acta 38, 147 
(1955). — 5) VEB Spezialpapierfabrik Niederschlag i. Erzgeb. — 
6) TscHESCHE, R., u. F. SEEHOFER: Chem. Ber. 87, 1108 (1954). 


Über Azulen-aldehyde und -nitrile 


Es gelang die Darstellung von Azulenaldehyden durch 
Einführung der Aldehydgruppe in das Azulengerüst (I) 
mittels N-Formyl-N-methyl-anilids oder Dimethylformamids 
in Benzol bei Gegenwart von Phosphoroxychlorid. Die Aus- 
beuten sind gut und entsprechen ungefähr der Menge des ein- 
gesetzten Azulens. So konnten aus Guaj- (II), Isoguaj- (III) 
und Vetivazulen (IV) die entsprechenden Aldehyde gewonnen 
werden. Die neuen Verbindungen sind gut kristallisierende und 
beständige Substanzen. Das Vorliegen von Aldehyden ist durch 
oer und Bildung von Oximen und Semicarbazonen belegt. 


(I) (III) (IV) 


Die rs ist analog anderen elektrophilen Sub- 
stitutionen am Azulengeriist in 1- bzw. 3-Stellung eingeführt 
worden. 


Tabelle 1 
| |  Farbe in 
| Farbeim | Lösung 
Aldehyd Schmelz | kristallinen a) PA, Cyclo- 
punkt | | 
| Zustand | hexan 
| b) Alkohol 


| 
Guajazulen-3-aldehyd | 83—84° | schwarzviolett| a) blauviolett 
PA 


| | b) blaurot 

Isoguajazulen-1-aldehyd 124—125° | rot a) blaurot 
| (Pé b) hellrot 

Vetivazulen-1-aldehyd 57—58° | rot a) blaurot 
| (PA) | , b) hellrot 


Die Absorptionsmaxima der Azulenaldehyde im sicht- 
baren Gebiet sind gegenüber den entsprechenden Azulen- 
kohlenwasserstoffen hypsochrom verschoben. Sie liegen wie 
folgt: 


Tabelle 2 
in Cyclohexan in Äthylalkohol 
Guajazulen-3-aldehyd . . . 568 mu 537 mu 
Isoguajazulen-1-aldehyd. . 522 mu 503 mu 
Vetivazulen-1-aldehyd. . . 522 mu 502 mu 


Aus den Oximen erhält man durch Wasserabspaltung die 
entsprechenden Nitrile. Wie aus den Maxima für Guajazulen- 
3-nitril (580 mu) und Isoguajazulen-1-nitril (535 my) ersicht- 
lich, ist der Einfluß der Nitrilgruppe auf das sichtbare Spek- 
trum geringer als der der Aldehydgruppe. 

Mit der weiteren Untersuchung dieser Verbindungen sowie 
deren Oxydations- und Reduktionsprodukte sind wir zur 
Zeit beschäftigt. Eine eingehende Beschreibung unserer Ver- 
suchsergebnisse einschließlich der polarographischen Reduk- 
tion, der UV- und UR-Spektren wird in Kürze an anderer 
Stelle erfolgen. 


Leipzig, Institut für organische Chemie der Universität 
W. TREIBS, A. HıesscH und H.-J. NEUPERT 
Eingegangen am 27. Mai 1957 


Zur chemischen Konstitution des Lipoids der Thrombokinase 


Trotz zahlreicher Untersuchungen!~‘) ist noch nicht ge- 
klärt, ob Kephalin das gerinnungsaktive Prinzip ist oder ob 
wirksame Kephalinfraktionen ihre Aktivität einer anders- 
artigen, darin noch enthaltenen Substanz verdanken. 

Test. Lungenthrombokinase 5) wird nach Gefriertrocknung 
im Soxhlet mit Äther/Alkohol (1:1) in Lipoid und Eiweiß zer- 
legt; letzteres wird mit dem zu testenden Lipoid rekombi- 
niert®) (1,5 mg Lipoid in 0,1 bis 1,0 cm? CHCl, auf 5 mg Ei- 
weiß). Dieser Lipoid-Eiweiß-Komplex wird mit 0,75 cm? 
physiologischer NaCl-Lösung zur Gewebethrombokinase ver- 


Tabelle 1. Gerinnungsaktivität verschiedener Lipoide (Mittelwerte) 


Thrombokinase- 
Nr. Lipoid v ‚erdünnung 
| 49 
1 |Physiologische NaCl-Lésung statt Thrombo- 
Natürlicher Herkunft 
2|Lecithinfraktion (kephalinhaltig)®). . . . . 50” 53 
4|Colaminkephalinfraktion [aus 3 nach 
60” 70” 
5 [Colaminkephalin [aus 4 nach H.Desucn#®)]| 65” 
6|Lyso-colaminkephalin [aus 4 nach H. De- 
7 |Hydriertes Lipoid (aus 2 und/oder 3)b) . 480° 1.200” 
8 |Bromiertes Lipoid (aus 2 und/oder 3%, 140” 160” 
9 |Entbromiertes Lipoid (aus 8)4). ..... 120” 105” 
10 |Desaminiertes Lipoid (aus 2 und/oder 3)®). .| 80” 85” 
11 |Acetyliertes Lipoid (aus 2 und/oder 3)f). . .| 80” 100” 
Synthetischer Herkunft 
12 . . .... 65” | 
13 |L-a-Distearyl-colaminkephalin®)...... 220” | 240” 
14 Ir-«-Dioleyl-lecithin®). .......... 280” 260” 
15 |L-«-Glyceryl-3-chloräthyl-phosphorsäure, | 
verestert mit a) Palmitinsäure . ... . 420” | 430" 
b) hochungesättigten Säuren aus Leber- | 


c) Mischung gleicher Teile von a) und b)i)| 65” | 75” 

16 IL-«-Glyceryl-äthyl-phosphorsäure, verestert | 

mit hochungesättigten Säuren und Palmi- | 


a) Aceton-entwässertes Rinderhirn mit Äther extrahiert, Ace- 
tonfällung. Ätherlösung bei 0°C von Sphingomyelin und Cerebro- 
siden befreit. Über Cellulosesäule von Aminosäuren gereinigt. 
Ätherlösung mit Alkohol gefällt: alkohollöslich = 2, -unlöslich = 3. 
b) In Alkohol/CHC]; (3:1 v/v) mit Pt!®). c) Kleiner Überschuß Br, 
zum Lipoid in CCl,. d) Mit Zn-Staub in Alkohol bzw. Aceton unter 
Rückfluß. e) Mit Tween 80 in H,O emulgiert und mit Y/, Vol. Eis- 
essig + NaNO, bei 80° umgesetzt. f) In Pyridin mit Essigsäure- 
anhydrid. g) Von E. Barer, Toronto. h) Aus 12 nach b). i) Ge- 
mischt wurden die Säurechloride. k) Mischung gleicher Teile gesät- 
tigter und ungesättigter Säuren vor Darstellung der Chloride. 
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rieben. Die so erhaltene Suspension (1/1) wird mit physio- 
logischer NaCl-Lösung auf 1/3, 1/9, 1/27 usw. verdünnt. In ein 
Reagenzgläschen gibt man 1. 0,1 cm? mit physiologischer NaCl- 
Lösung 1:2 verdünntes, menschliches Citratplasma, 2. 0,1cm? 
der Thrombokinasesuspension und 3. nach 30sec 0,1 cm? 
m/40 CaCl,-Lösung. Die Zeit von Zugabe des CaCl, bis zum 
Eintritt der Gerinnung [Ablesung nach H.E. SCHULTZE?)] 
wird bei 25°C in sec (”’) bestimmt. 

Kephalinpräparate natürlicher Herkunft. Bei den bisher 
reinsten, als hochwirksam befundenen Präparaten handelt es 
sich um nach J. FoLcH®) dargestelltes Colaminphosphatid, das 
aber nach H. DEBucH ®) zu etwa 70% aus Plasmalogen (Acetal- 
phosphatid) besteht. Wir haben daraus durch Acetalspaltung 
sowohl mit 92%iger Essigsäure wie mit 1 %iger HgCl,-Lösung 
und anschlieBende Gegenstromverteilung acetalfreie Kepha- 
lin- (Nr. 5) sowie Lysokephalinfraktionen erhalten, die in ihrer 
Wirksamkeit dem Ausgangsmaterial sehr nahe kommen. 
Acetalbindungen im Lipoid sind also nicht erforderlich. — 
Die hohe Aktivität des klar wasserlöslichen Lysokephalins 
(Nr. 6) zeigt, daß ein Fettsäurerest in der Molekel ausreicht. — 
Der Verlust der Aktivität nach katalytischer Hydrierung!®) 
(Nr. 7), Bromierung!!) (Nr. 8) sowie die teilweise Wiederher- 
stellung der Aktivität nach Entbromierung!!) (Nr. 9) sprachen 
dafür, daß ungesättigte Fettsäurereste vorhanden sein müs- 
sen. — Andererseits wies die noch große Wirksamkeit von mit 
HNO, desaminiertem (Nr. 10) sowie acetyliertem Lipoid!?) 
(Nr. 11) darauf hin, daß die freie Aminogruppe entbehrlich 
ist. Dies veranlaßte uns zur Synthese N-freier Phosphor- 
säureester, ehe noch ungesättigtes, synthetisches Kephalin 
zur Verfügung stand. 

Synthetische aktive Phosphorsäureester, die keinen Stick- 
stoff enthalten. Wir haben das Ba-Salz des L-«-Glyceryl-ß- 
chloräthyl-phosphorsäureesters!?) und des L-«-Glyceryl-äthyl- 
phosphorsäureesters mit Carbonsäurechloriden in Pyridin/ 
Dimethylformamid verestert. Die durch Gegenstromvertei- 
lung gereinigten, synthetischen Fraktionen, die vorwiegend nur 
einen Fettsäurerest enthielten (Nr. 15b, 15c, 16), haben sich 
als fast so wirksam wie natürliches Kephalin erwiesen. 

Synthetisches 1L-a-Dioleylcolaminkephalin verdanken wir 
Herrn E. BAER, Toronto. Seine Aktivität (Nr. 12) entspricht 
der unserer besten synthetischen Präparate und geht durch 
katalytische Hydrierung (Nr. 13) vollkommen verloren. 


CH,—O—R, 


CH-O-R, O—CH,—CH,—R, 
2 


Für die Wirksamkeit bei der Blutgerinnung ist es somit 
nicht erforderlich, daß Rz=NHY (Colamin-phosphatid) ist, es 
kann auch R,=H oder Cl bzw. Acetyl-NH oder OH sein; 
dagegen findet man bei R,=N® (CH,), [(Cholinphosphatid, 
Lecithin!?) (Nr. 14)] keine Wirkung. Voraussetzung für hohe 
Aktivität ist in jedem Falle, daß R, und/oder R, mindestens 
einfach ungesättigte Reste sind. R, oder R, kann H sein. — 
Die hohe Wirksamkeit der synthetischen Phosphorsäureester 
dürfte die weitere Suche nach einem andersartigen, noch un- 
bekannten Prinzip der Blutgerinnung im Kephalin entbehrlich 
machen. 


Max-Planck-Institut für Medizinische Forschung, Institut 
für Chemie, Heidelberg 
R. Kunn und P. Kresse 
Eingegangen am 9. Mai 1957 


1) CHARGAFF, E.: J. of Biol. Chem. 155, 387 (1944). — ?) Rap- 
PORT, M.M.: Nature [London] 178, 591 (1956). — *) HeEcHT, E., u. 
H. Orrens: Acta haematol. [Basel] 8, 265 (1952). — *) RoBınson, 
D.S., P.M. Harris u. J.C.F. Poore: Biochemic. J. 65, 38P 
(1957). — °) Dargestellt nach CHARGAFF, E., D.H. Moore u. 
A. BEnpichH: J. of Biol. Chem. 145, 593 (1942). — ®) Vgl. STUDER,A.: 
Festschrift Emil Barell 1946, S. 229. —?) SCHULTZE, H.E.: Arch. exp. 
Path. u. Pharmakol. 207, 173 (1949). — ®) FoLcH, F.: J. of Biol. 
Chem. 146, 35 (1942). — °) DeBucu, H.: Hoppe-Seylers Z. physiol. 
Chem. 304, 109 (1956). — 1°) McLean, J.: Amer. J. Physiol. 43, 
586 (1917). — *!) MıcHımoTo, H.: J. Biochemistry [Tokyo] 30, 147 
(1939). — 18) HEcHT, E.: Sang 21, 486 (1950). — 4%) BAER, E., D. 
Bucunea u. A.G. NEwcomBeE: J. Amer. Chem. Soc. 78, 232 (1956). 


Infektionsbedingte Änderung der Glutaminsäuredecarboxylase- 
Aktivität beim rostbefallenen Weizen 
Glutaminsäure nimmt eine zentrale Stellung im pflanz- 
lichen Stoffwechsel ein),?). Ihre Bedeutung in der Amino- 
säure- bzw. Proteinsynthese, ihre Beziehungen zur Zellatmung 


durch den Krebs-Zyklus, ihr Wirkstoffcharakter für eine Reihe 
von Mikroorganismen?) und ihre eventuelle Teilnahme an der 
Photosynthese®) rechtfertigen die Annahme, daß dem Glut- 
aminsäurestoffwechsel auch in der Wirt-Parasit-Wechsel- 
wirkung eine bedeutende Rolle zukommt. Tatsächlich wurde 
bei viruskranken Pflanzen eine charakteristische Zunahme an 
Glutaminsäure®), Asparaginsäure bzw. Asparagin®) gefunden, 
und eine auffallende Steigerung des Glutamin-Spiegels ließ 
sich auch in mit Puccinia graminis var. tritici infizierten 
Weizenkeimlingen beobachten®). In Verbindung mit diesen 
Angaben sind unsere Versuche von Interesse, indem gezeigt 
werden konnte, daß die Aktivıtät der Glutaminsäurecarboxy- 
lase (die die Glutaminsäure in vitro und unter besonderen 
Bedingungen auch in vivo zu y-Aminobuttersäure decarboxy- 
liert)!), durch den Rostbefall in Weizenkeimlingen stark be- 
einträchtigt wird. 

Da die Glutaminsäuredecarboxylase in den ganz jungen 
Weizenkeimlingen nicht nachweisbar ist’), wurden die Unter- 
suchungen an mit Puccinia graminis Uredosporensuspensionen 
(Rasse 21) künstlich beimpften, im Gewächshaus erzogenen 
Weizenkeimlingen (Ungarische Sorte ,,R 23‘) in einer ziemlich 
späten Phase der Krankheit, am 12. bis 14. Tage nach Infi- 
zierung (3-Blatt-Stadium) durchgeführt. Die Bestimmung 
der Enzymaktivität erfolgte manometrisch nach WEINBERGER 
und CLENDENNING?). Die Ergebnisse, die Durchschnittswerte 
aus 5 Versuchsserien darstellen, sind als Qgo,-Werte angeführt 
(Qco, = gespaltenes CO, in mm?/mg Trockengewicht/1 Std). 

Wie aus der Tabelle 1 zu ersehen ist, wird die Enzym- 
aktivität durch den Rostbefall stark herabgesetzt. Zur Cha- 
rakterisierung der Enzymaktivität wurden auch einige In- 
hibitorstudien ausgeführt. Entsprechend den diesbezüglichen 
Literaturangaben’) zeigte sich tatsächlich eine beträchtliche 
Sensitivität gegen Cyanid und Hydroxylamin. 


Tabelle 1. Hemmung der Glutaminsäuredecarboxylase beim rost- 
befallenen Weizen 
Warburg-Apparatur: 30°C, N,-Atmosphäre. — Versuchs- 
ansätze: In jedem Gefäß 1,5 ml Gewebehomogenisat (0,5 g Blatt- 
gewebe in 10 ml M/15 Phosphatpuffer, py 5,5 homogenisiert) + 
3 mg l-Glutaminsäure (in 0,5 ml Phosphatpuffer gelöst und auf 
Pu 5,5 eingestellt) im Nebenarm. Inhibitoren im Hauptraum. 


Qco, 
gesund | infiziert 
T 
Homogenisat (H) ........ 2,6 | 1,2 
H + NH,OH 10*M ...... 1,4 sani 
H+NH,OH ...... 0,0 | 


Weitere Versuche sind im Gang, um zu entscheiden, ob 
die parasitogene Hemmung der Aktivität der Glutaminsäure- 
decarboxylase durch den Verbrauch des Coenzyms (Pyrid- 
oxalphosphat), durch die Zerstörung des Proteinanteils oder 
durch die Bildung spezifischer Hemmstoffe zu erklären sei. 
Die nähere Klärung des Mechanismus der beschriebenen stoff- 
wechselphysiologischen Veränderungen und der Vergleich 
mehrerer Typen verschiedenen Resistenzgrades soll über die 
Bedeutung der Glutaminsäuredecarboxylase in der Wirt- 
Parasit-Wechselwirkung Aufschluß geben. 


Forschungsinstitut für Pflanzenschutz, Budapest, II, Her- 
man Ottö-Str. 15 


Z. Kırkry und G. L. FARKAS 
Eingegangen am 25. Mai 1957 


1) NAyLor, A.W., u. N.E. ToLBERT: Physiol. Plant. 9, 220 
(1956). — ?) WAELScH, H.: Adv. Enzymol. 13, 237 (1952). — WEB- 
STER, G.C.: Ann. Rev. Plant Physiol. 6, 43 (1955). — *) WARBURG, 
O., H. KrotzzscH u. G. KrRıPpAHL: Naturwiss. 44, 235 (1957). — 
4) REINDEL, F., u. W. BienenFEeLp: Hoppe-Seyler’s Z. physiol. 
Chem. 305, 123 (1956). — 5) LaLorAYA, M.M., GOVINDJEE, R. VAR- 
MA u. T. RajaRaAo: Experientia [Basel] 12, 58 (1956). — °) RoH- 
RINGER, R.: Phytopath. Z. 29, 45 (1957). — 7) WEINBERGER, P., 
u. K.A. CLENDENNING: Canad. J. Bot. 30, 755 (1952). 


Decarboxylation of L-Glutamic Acid in Scopolia japonica 


It is known that L-glutamic acid decarboxylase occurs 
in various higher plants!). James?) discovered in Atropa 
belladonna an enzyme which efficiently decarboxylates 
L-glutamic acid. This preparation, however, does not seem 
to act upon ornithine. The present communication describes 
certain aspects of decarboxylation observed in Scopolia ja- 
ponica. 
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The subterranean stem was peeled and blended with an 
equal weight of M/10 phosphate buffer, py 5-8, in a Waring 
blender. The blend was filtered through cheese cloth, centri- 
fuged at 4000r.p.m. for 30 min., and the sediment was dis- 
carded. By adding ammonium sulphate to a half saturation 
the crude enzyme was precipitated from the supernatant (in 
a refrigerator, 20 h.). It was dried on a porous plate in an eva- 
cuated desiccator. About 7g. was yielded from 500g. of 
fresh material. 

A Warburg manometer was used to determine carbon 
dioxide produced by the enzymic action upon the amino acid. 
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Fig. 1 Fig. 2 
Fig.1. Decarboxylation of L-glutamic acid by the crude enzyme from 
Scopolia japonica, determined manometrically. Each of the War- 
burg flasks contained 100 mg. of crude enzyme suspended in 2-0 ml. 
of 0-1 M phosphate buffer, py 5:8, in the main chamber, and 0-5ml. 
of 0-41 M L-amino acid or 0-2M DL-amino acid, py 6-8, in the 
sidearm I. The sidearm II contained, in each case, 0-5 ml. of 2N 
H,SO, which was transferred at the end of the experiment. The gas 
phase was air. Temperature, 37°C. 1 L-glutamic acid. 2 L-aspartic 
acid. 3 DL-ornithine, glycine, L-arginine and control 


Fig. 2. Paper chromatogram showing the formation of y-amino- 
butyric acid from L-glutamic acid, as developed with phenol-water 
(5:1) and coloured with ninhydrin. A L-glutamic acid. B synthesized 
y-aminobutyric acid. C mixture of L-glutamic acid and crude 
enzyme. D crude enzyme only 


As shown in Fig.1, L-glutamic acid underwent an efficient 
decarboxylation whereas L-aspartic acid, DL-ornithine, 
L-arginine and glycine were practically not attacked. As the 
result of the decarboxylation of L-glutamic acid y-amino- 
butyric acid was produced, as was identified on the paper 
chromatogram (Fig. 2). The activity of this crude L-glutamic 
acid decarboxylase was inhibited, though not very extensively, 
by the cyanide or hydroxylamine or azide. It was also in- 
hibited somewhat by isonicotinic acid hydrazide, a substance 


Table 1. Effects of inhibitors 
| 
| 
Inhibitors . . . .| KCN hydr. a) | NaN, isonic. b) 
Concentration m 1°25 x 10? 25x 10-3 |0-5x 10-8) 10-2 
Inhibition (%) . 65 | 45 5 | 40 


a) iiniinn. b) Isonicotic acid hydrazide. 
he manometric conditions are the same as in Fig.1. 


which is reported to inhibit the L-arginine decarboxylase in 
E. coli?). Such results are given in table 1. Phenylthiourea, 
aa’-dipyridyl, salicylaldoxime and diethyldithiocarbamate 
were not effective inhibitors. 

It is interesting that a biological transamination from 
ornithine to a certain keto acid seems to take place in the 
process of the biosynthesis of ]-hyoscyamine in this plant, as 
will be detailed elsewhere. 

The authors express their hearty thanks to Prof. S. FuJIsE 
of Chemical Institute, Tohoku University, for his advice and 
encouragement and to Prof. T. NaKaox1 of this University 
for his gift of Scopolia japonica. 


Biological Institute, Toyama University, Toyama, Japan 


YONEzO SuzuKI and NOBORU TAKAKUWA 
Eingegangen am 6. Mai 1957 


1) OKunukI, K.: Bot. Mag. [Tokyo] 51, 270 (1937). — ScHALEs, 
O., and S. Scares: Arch. of Biochem. 10, 455 (1946). — 2) Ja- 
MES, W.O.: In: The Alkaloids by Manske and Holmes. New York: 
Academic Press 1950. — Kock, P.C. pe: Doctoral Thesis. 
Oxford University 1948. — ?) Yonepa, M., and N. Asano: Science 
[Lancaster, Pa.] 117, 277 (1953). 


Ausscheidung der E,¢9-Stoffe aus den Mitochondrien 
von Walker-Carcinosarkom 

In einer früheren Arbeit!) haben wir berichtet, daß die bei 
0° C inkubierten Mitochondrien aus Rattenleber mit Zusatz 
von Versene (Äthylendiamintetraessigsäure-tetranatriumsalz) 
eine Ausscheidung der E,9-Stoffe aufweisen. Diese ist durch 
die bei 30°C durchgeführte Inkubation begünstigt. Um 
dieses Phänomen zu erklären, haben wir angenommen, daß 
Versene wegen seiner Fähigkeit, Metallkomplexe zu bilden, 
die zur Erhaltung der Membranestruktur nötigen Ionen ent- 
zieht und deswegen zu einer Erhöhung der Permeabilität der 
Mitochondrien führt. 

Die Untersuchung über die Wirkung von Versene auf die 
Mitochondrien von Walker-Carcinosarkom hat manche inter- 
essanten Einzelheiten erwiesen. Darüber sei kurz berichtet. 
Gleichzeitig sind auch Experimente mit Lebermitochondrien 
von normalen Ratten durchgeführt worden. Die Mitochon- 
drien sind nach der Technik von SCHNEIDER und HoGEBooM®) 
isoliert und zu den Versuchen in 0,25 m Saccharoselösung 
gehängt worden. Versene war zu der Endkonzentration 
5+ 10-4 m angewendet worden. Der Ey ¢9-Stoffverlust war nach 
der Methode von SIEKEVITZ und POTTER®) bestimmt; der 
Phosphor nach ALLEN®). 

In der Tabelle 1 sind die Werte der E,g9-Stoffausscheidung 
der Leber- und Walker-Carcinosarkommitochondrien ange- 

eben. 
. Tabelle 1. Egs0/100 ug P der Mitochondrien 
Die Mitochondrien wurden in 0,25 m Saccharoselösung inkubiert. 


; Mit Ohne | Mit 
Versene | Versene 
10-4m Versene |5.10-!m 


bei 30°C je 1Std 


Ohne 
Versene 


bei 0°C je 1Std 


0,211 | 


Normalleber 0,349 0,510 0,895 
0,311 | 0,530 0,652 0,930 

0,397 0,412 0,768 1,049 

Walker-Carcinosarkom 0,423 1,630 0,653 | 2, 538 
0,390 1,115 0,429 | 2,429 

0,206 | 0,937 | 0,309 | 1,265 


Aus den angeführten Daten kann man ersehen, daß ohne 
Versene die Ausscheidung der Ey¢9-Stoffe seitens der Tumoren- 
mitochondrien bei 30°C nur wenig höher ist als bei 0°C, im 
Gegensatz zu den Mitochondrien von normaler Leber, die bei 
30° C eine doppelt so große Nucleotidenausscheidung aufweisen 
wie bei 0°C. Dagegen weisen die Tumorenmitochondrien in 
Anwesenheiten von Versene, sei es bei 0° C oder bei 30° C, 
nach einstündiger Inkubation einen ungefähr fünfmal höheren 
Verlust an Esgo-Stoffen auf als die der Mitochondrien von 
Normalleber. 

Auf Grund der erreichten Resultate kommen wir zu dem 
Schluß, daß die Mitochondrien von Walker-Carcinosarkom 
eine geringere Durchlässigkeit aufweisen, wie aus der geringen 
Eygo-Stoffausscheidung nach einstündiger Inkubation bei 30°C 
hervorgeht. Da die Tumorenmitochondrien überdies denen 
von Normalleber gegenüber die Versenewirkung in erhöhtem 
Maße empfinden, können wir annehmen, daß die Mitochon- 
drien von Walker-Carinosarkom im Niveau der Membrane eine 
verschiedene Struktur besitzen müssen. 

Die Untersuchungen wurden durch die Unterstützung des 
„Lega italiana per la lotta contro i tumori‘‘ ermöglicht. 


Biologische Abteilung des ‚Centro Tumori‘‘, Palermo 


F. ABRIGNANI und V. MuToLo 
Eingegangen am 22. Mai 1957 


1) MuToLo, V., u. F. ABRIGNANI: Naturwiss. 43, 403 (1956). — 
?) SCHNEIDER, W. E u. G.H. HoGesoom: J. of Biol. Chem. 183, 
123 (1950). — §) SIEKEVITZ, P., u. V.R. Porter: J. of Biol. Chem. 
215, 221 (1955). — 4) ALLEN, R.J.L.: Biochemic. J. 34, 858 (1940). 


Tumorbildendes Vermögen und physikochemische Eigenschaften 
einiger nichtionisierbarer Detergenten, 
untersucht am Schleimpilz Physarum polycephalum 


Kürzlich haben wir berichtet, daß sich der Schleimpilz 
Physarum polycephalum gut als Objekt beim Studium des 
Mechanismus der Tumorgenese unter vereinfachten Standard- 
bedingungen eignet!) sowie daß bei ihm Tumorresponse und 
Differenzierung sowohl in bezug auf carcinogene Kohlen- 
wasserstoffe als auch nichtionisierbare lipophil-hydrophile 
Tumorauslösersubstanzen [,,co-carcinogene Lipide‘‘?2) sich 


prinzipiell ähnlich verhalten wie im Hautversuch mit Mäu- 
sen!>),2),3), 
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Unsere früheren Untersuchungen (opp. cc.) haben Hin- 
weise darauf ergeben, daß die Wirksamkeit jener Tumoraus- 
lösersubstanzen außer auf der Art der in ihnen als Bestandteil 
enthaltenen Fettsäure wesentlich auch auf ihren physiko- 
chemischen Eigenschaften beruht. Der Nachweis hierfür läßt 
sich auf zwei Wegen erbringen: einmal durch Aufbauen wirk- 
samer Substanzen aus unwirksamen bzw. schwach leistungs- 
kräftigen durch Angliederung an sich wirkungsloser Bestand- 
teile an diese sowie zweitens durch Wiederabbau der auf diese 
Weise synthetisierten leistungskräftigen Produkte in wirkungs- 
lose Spaltprodukte. 

Von Produkten vom Typ der Spane (Anhydrosorbitan- 
fettsäureester) und der Tweene (Polyoxyäthylen-sorbitanfett- 
säureester) [Atlas Powder Co., Wilmington, Del., USA.] aus- 
gehend, gelang es uns, durch Anlagern der jeweils gewünschten 
Zahl von extrem reinen Äthylenoxydeinheiten unter genau 
kontrollierten Versuchsbedingungen in einer bloßen Glas- 
apparatur Substanzen von verschiedener biologischer Lei- 
stungskraft zu erzeugen. So entsteht z.B. bei Zusatz von 
34 Äthylenoxydeinheiten zum indifferenten und als Tumor- 
auslöser nicht leistungskräftigen Span 60 (Sorbitanmonoste- 
arat) ein dem Schleimpilz gegenüber außerordentlich aktiver 
Stoff. Wurde diese Substanz der Grundnahrung zugesetzt, 
so verhielt sich der Schleimpilz in der ersten Generation an- 
nähernd normal; aber schon in der zweiten Generation stieg 
die Wachstumsgeschwindigkeit, die Differenzierung und Ma- 
turation setzten so gut wie unmittelbar ein, und der Schleim- 
pilz alterte mit fast doppelter Geschwindigkeit unter raschem 
Aufbrauch der gesamten in den Versuchsschalen enthaltenen 
Nahrung. In dieser Generation (am 3. Tage nach der Über- 
tragung) fanden sich auch die ersten tumorartigen Gebilde 
ein und erreichten einen Durchmesser von sogar 25 mm. In 
der dritten Generation vollzog sich das Altern des Schleim- 
pilzes bereits so rasch, daß die Übertragung, um zu gelingen, 
schon am 3. bis 4. Tage vorgenommen werden mußte, sonst 
wurde der Schleimpilz erschöpft. In den Kontrollen wurden 
Tumoren in keinem Falle gebildet, und auch wenn z.B. 
Tween 60 (Polyoxyäthylen-sorbitanmonostearat) im Nährsub- 
strat zugegen war, stellten sich die Tumoren erst in der fünften 
Generation ein!b). Die Aktivität der wirksamsten dieser 
Stoffe entspricht der Wirkung von Carcinogenen mittlerer 
Leistungskraft. 

Läßt man nun Lipase auf diese so erhaltenen hocheffek- 
tiven Substanzen einwirken [zur diesbezüglichen Technik 
siehe*)], so daß deren Esterbindungen zum Reißen kommen, 
so erlischt ihre tumorauslösende bzw. tumorigene Wirkung. 
Die dabei frei werdenden Fettsäuren wirken giftig auf den 
Schleimpilz ein und hemmen sein Wachstum, insbesondere 
die Laurinsäure. Das diese letztere enthaltende, indifferente 
Span 20 (Sorbitanmonolaurat) kann durch Angliederung 
einer hinreichend großen Zahl von Äthylenoxydeinheiten zu 
einer äußerst giftigen Substanz vom Typ des Tween 20 
(Polyoxyathylensorbitanmonolaurat)!*) umgeformt werden. 

Obige Beispiele stützen unsere Auffassung von der Be- 
deutung der in Detergenten hier erwähnten Typs enthaltenen 
Fettsäuren sowie der physikochemischen Eigenschaften dieser 
Substanzen für die tumorigene Aktivität. Diese Auffassung 
findet weitere Stützen durch unsere Beobachtung, wonach bei 
Einwirkung der in Frage stehenden leistungskräftigen ober- 
flächenaktiven Stoffe die Sporen des Schleimpilzes rasch zur 
Teilung gebracht werden können. 

Die Untersuchungen werden fortgesetzt; ein ausführlicher 
Bericht über die benutzte Methodik und die Versuchsbefunde 
ist in Vorbereitung. 

Mit Unterstützung durch die Stiftung Sigrid Jusélius’ 
Stiftelse, Helsinki, Finnland, sowie das Stipendium C-2930 
M&G, Institutes of Health, Public Health Service, erteilt 
nach Empfehlung des National Advisory Cancer Council, USA. 


Institut für Pathologische Anatomie (Direktor: Prof. Dr. 
Kat SETÄLÄ) der Universität und Abteilung für Organisch- 
chemische Technologie (Direktor: Dozent Dr.techn. Paavo 
KAJANNE) der Technischen Hochschule, Helsinki, Finnland 


Kar SETALA, PAAvo KAJANNE, PAUL HoLsTtTı, 
SINIKKA LUNDBOM und RAIMO JUNNILA 


Eingegangen am 29. Mai 1957 
4) SETALA, K., S. LunpBom u. P. Horsrı: a) Naturwiss. 44, 285 
(1957). —b) Z. Krebsforsch. (im Druck). — *) SETALA, K. u. Mitarb.: 
2. Colloque Internat. sur les Problemes Biochimiques des Lipides 
S. 496. 1955. — 8) SETALA, K. u. Mitarb.: Z. Krebsforsch. 61, 534, 
549 (1957). — 4) SETÄLä, K., u. S. LunpBom: Z. Krebsforsch. 61, 
676 (1957). 


Über den Einfluß des Alters von Hefepopulationen 
auf den Atmungs- und den aeroben Gärungsstoffwechsel 
während der Induktionsphase 

Überträgt man Mikrobenzellen in ein frisches Nährmedium, 
so verstreicht erst eine gewisse Zeit, ehe die Zellzahl in der 
Subkultur gemäß einer Exponentialfunktion zuzunehmen be- 
ginnt, die sog. Induktionsphase (lag-phase). Die Dauer dieses 
Stadiums hängt von einer großen Zahl von Faktoren ab, wie 
z.B. den äußeren Versuchsbedingungen, der Zusammensetzung 
des Substrates und dem physiologischen Zustand der Aus- 
gangskultur. Eine umfassende Darstellung dieser Zusammen- 
hänge findet sich bei WERKMAN und Wiırson!). 

Bei gleichen äußeren Versuchsbedingungen und gleichem 
Substrat erwies sich die Induktionsdauer bei Versuchen mit 
5 Hefestämmen (3 Weinhefen, einer obergärigen und einer 
untergärigen Bierhefe) als vom Alter der ausgesäten Popu- 
lationen abhängig. Die Zunahme der Zahl an vermehrungs- 
fähigen Zellen während der anschließenden logarithmischen 
Phase erfolgte hingegen unabhängig vom Alter des Inokulums 
stets mit der gleichen Zuwachsrate. Darüber hinaus zeigte 
sich, daß auch der Stoffwechsel während der ersten Vermeh- 
rungsstadien sich mit zunehmendem Alter des Hefeinokulums 
ändert. Manometrische Untersuchungen an Reinkulturen 
eines Weinhefestammes führten zu den in der Fig. 1 darge- 
stellten Ergebnissen. Die Beobachtungen an den beiden 
anderen Weinhefekulturen 
sowie den Bierhefen waren 
im Prinzip die gleichen. 

Aus Fig.1 ist ersicht- 
lich, daß bei gleicher Zell- 
aussaat (auf den Trübungs- 
wert bezogen) für die O,- 
Aufnahme stets die gleichen 
Anfangswerte gemessen 
wurden. Dies ist deswegen 20 
besonders bemerkenswert, 
weil die Keimzahlbestim- Fig.1. O,-Aufnahme und CO,- 
mung mit der Gelatine. (Romane sabe CE 
Plattenkultur ergab, daß Weinhefepopulationen in Malz- 
z.B. in 14 Tage altem Ino- —wiirze bei 25°C. 1, 14, 28 = Alter 
kulum nur etwa ?/, der aus- 


1 der ausgesäten Zellen in Tagen. 
gesäten Zellen, bei4 Wochen Ausgezogene Kurven: O,-Ver- 
altem nur etwa !/, vermeh- 


brauch je ml Ansatz und Stunde; 
rungsfähig waren. Hingegen Ordinatenmaßstab links. Gestri- 
ist die Zunahmerate für den 


chelte Kurven CO,-Bildung je ml 
Sauerstoffverbrauch wäh- 


Ansatz und Stunde; Ordinaten- 
maßstab rechts. Abszisse: Zeit 
stadien um so geringer, je 


nach der Impfung (Std) 
älter die Hefe ist. 


Die CO,-Produktion (Summe aus Atmungs- und Gärungs- 
CO,) beginnt im Gegensatz dazu mit zunehmendem Alter der 
ausgesäten Hefepopulation bei immer geringeren Anfangs- 
werten. Sie steigt ebenfalls ohne Induktionsphase sofort an, 
und zwar mit stets etwa der gleichen Zunahmerate. Der 
Anstieg der CO,-Werte erwies sich als übereinstimmend mit 
dem Anstieg der O,-Aufnahme bei einer einen Tag alten Kultur 
und auch mit der Zunahme an vermehrungsfähigen Zellen 
während der logarithmischen Phase. 

Bei einen Tag alten Kulturen, die zu 100% aus vermeh- 
rungsfähigen Zellen bestanden, stimmte bei allen angewandten 
Hefestämmen die Zunahmerate für die Sauerstoffaufnahme 
mit derjenigen für die CO,-Produktion und auch für die Zell- 
zahl während der logarithmischen Phase überein. Je Zelle 
und Zeiteinheit wird hier also stets die gleiche Menge an Sauer- 
stoff verbraucht und an Kohlensäure gebildet. GREIG und 
HO0GERHEIDE kamen bei Untersuchungen an verschiedenen 
Hefen und Bakterien zu ähnlichen Befunden?). 

Der Wert für den Quotienten OES: Qo, erwies sich bei 
unseren Versuchen — vermutlich in Abhängigkeit von der 
Zusammensetzung des Substrates und den äußeren Bedin- 
gungen — bei einen Tag alten Kulturen als eine für die be- 
treffende Hefe charakteristische Größe. Laron*) kommt auf 
Grund von Untersuchungen an einer großen Anzahl von ver- 
schiedenen Hefen zu derselben Ansicht. Der genannte Quo- 
tient hatte bei den Weinhefen einen Wert von etwa 10 bis 20, 
bei der obergärigen Bierhefe von etwa 30 und bei der unter- 
gärigen Bierhefe von etwa 50. Darüber hinaus ergibt sich aus 
den vorliegenden Ergebnissen, daß der sofort nach der Imp- 
fung sich einstellende Wert für den Quotienten Out: Qo, um 
so tiefer und weiter vom ,,charakteristischen Wert‘ entfernt 
liegt, je alter die untersuchte Hefepopulation ist, um sich dann 
aber diesem Wert allmählich zu nähern. Die Bestimmung 
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wissenschaften 


dieses Quotienten kann daher zur Altersbestimmung einer 
Hefepopulation verwendet werden. Ebenso läßt sich damit 
z.B. sehr schön prüfen, welchen Einfluß die Lagerungsbedin- 
gungen auf das Altern ruhender Hefepopulationen ausüben. 

Eine eingehendere Darstellung der gemachten Beobach- 
tungen wird an anderer Stelle gegeben werden. 

Wir danken der Deutschen Forschungsgemeinschaft für 
die Unterstützung der vorliegenden Arbeit. 

Deutsche Forschungsanstalt für Lebensmittelchemie, Mün- 
chen (Direktor: Prof. Dr. S.W. Soucı) 


Kari RAIBLE und GISELA BuscH 
Eingegangen am 26. April 1957 


1) WERKMAN, P.W., u. C.H. Wırson: Bacterial Physiology. 
New York: Academic Press Inc. Publishers 1951. — ?) GREIG, M 
W., u. J.C. HooGERHEIDE: J. Bacter. 41, 549 (1941). — *) Laron, 
M.: Ann. Inst. Pasteur 91, 91 (1956). 


Zur Temperaturabhängigkeit der Blütenbildung 
und der endogenen Tagesrhythmik bei Kalanchoé BloBfeldiana 
Kurze Perioden hoher Temperatur beeinflussen die Bliiten- 
bildung photoperiodisch empfindlicher Pflanzen ganz unter- 
schiedlich, je nachdem zu welchem Zeitabschnitt der taglichen 
Dunkelperiode (DP) sie geboten werden. Unterbricht man 


Tabelle 1. Versuchsergebnisse 
Gruppe | Ki |K 2) 1 2 3 4 
| | 

Pflanzenzahl 24 | 25 27 27 26 27 
Vegetativ 2 |a5| 0 0 1 27 
Blühend. . 22 | O} 27 27 25 0 
Blüh- | 

termin*) |41,1+0,5 |— | 26,3 +0,3 | 30,4 +0,3 | 35,8 £0,6 | — 


*) Mittelwerte mit mittlerem Fehler. Anzahl der Tage vom 
Versuchsbeginn bis zum Sichtbarwerden der Infloreszenzanlagen. 
Versuchsbeginn nach der Ausbildung von 3 Blattpaaren (aus- 
schließlich Kotyledonen). 


beispielsweise bei der Kurztagpflanze Kalancho? Bloßfeldiana, 
die nur bei Tageslängen unterhalb von 121/, Std zur Blüten- 
bildung kommt!), im 12:12 Std Licht-Dunkelwechsel die 
Normaltemperatur von 20°C durch dreistündige Abschnitte 


Fig. 1. Blütenblatt-Bewegungs- 
kurven (Ausschnitt) von Kalan- 
choé Bloßfeldiana nach Mittel- 
werten aus je 5 Blütenbewe- 
gungen im 12:12 Std Licht- 
Dunkelwechsel unter dem Ein- 
fluß kontinuierlicher (K 2; 
unten) oder partieller, von der 
0. bis 3. (Versuchsgruppe 1), 
3. bis 6. (Gruppe 2), 6. bis 9. 
(Gruppe 3) bzw.9. bis 12. Std 
(Gruppe 4) der täglichen Dunkel- 
periode gebotener hoher Nacht- 
temperatur von 35°C + 0,5° (obe- 
res Teilbild). Kontrolle (K 1) 
ständig bei der Normaltempe- 
ratur 20° +0,5°. Lichtintensität 
6000 bis 7000 Lux; relative Luft- 
feuchte 75%. — Ordinate: Öff- 
nungsweite der Blüten, Abstand 
der Spitzen in mm der zur Ver- 
längerung der Kronblätter an- 
gebrachten Drähte; Abszisse: 
vO = Stunden nach Beginn der 
Lichtperiode 


0 6 9 % 


hoher Temperatur von 35° in der 0. bis 3., 3. bis 6., 6. bis 9. 
bzw. 9. bis 12. Std der täglichen DP (Versuchsgruppen 1 bis 4), 
so wird die Blütenbildung um so mehr verzögert, je später die 
kurze hohe Temperaturperiode zur Einwirkung kommt (Ta- 
belle 1). 35° nur 3 Std lang vor der folgenden Lichtperiode 
geboten (Gruppe 4), verhindert die Blütenanlegung ebenso 
vollständig wie hohe Temperatur während der ganzen DP 
(Gruppe K 2). Im Vergleich zu der ständig bei 20° gehaltenen 
Kontrolle (K 1) wirkt die Wechseltemperatur während der 
ersten Hälfte der DP (Gruppe 1 und 2) sogar fördernd. Die 
Differenzen aller Blühtermine sind nach der 30-Regel?) sta- 
tistisch gesichert. 

Die Blüten von Kalanchoé zeigen charakteristische tages- 
periodische Bewegungen®): Bei mittleren Temperaturen be- 


ginnen die Blüten im 12:12 Std Licht-Dunkelwechsel mehrere 
Stunden vor dem Beginn der Lichtperiode mit der Öffnungs- 
bewegung, erreichen den maximalen Öffnungswinkel (Tagstel- 
lung) etwa 6 Std nach Lichtbeginn und gehen von da ab 
wieder in die Schließbewegung über, die ihre größte Ge- 
schwindigkeit 9 bis 10 Std nach Lichtbeginn erreicht (Wende- 
punkt zum Minimum). Diese Bewegungsrhythmik wird unter 
den oben beschriebenen Versuchsbedingungen erheblich ver- 
schoben. Aus dem unteren Teilbild der Fig. 1 geht die fast 
völlige Umkehr der Phasenlage der Blütenbewegung unter 
dem Einfluß hoher Nachttemperatur (35°; K 2) im Vergleich 
zu den bei kontinuierlicher Tag- und Nachttemperatur (20°; 
K ı) gehaltenen Pflanzen hervor. Das obere Teilbild der Fig. 1 
zeigt am Beispiel der Kurvenmaxima und der Wendepunkte 
zum Minimum die nach dem ?-Test*) gesicherte Phasenver- 
schiebung der Kronblattbewegung unter der Einwirkung der 
zu den verschiedenen Nachtzeiten gebotenen dreistündigen 
35°-Perioden: Gegenüber der zum Vergleich nochmals einge- 
zeichneten Kontrolle K 1 werden bei den Versuchsgruppen 1 
und 2 die Öffnungsmaxima und die Wendepunkte zum Mini- 
mum um etwa 2 bzw. 1 Std später erreicht, während die Be- 
wegungsrhythmik bei Darbietung der 35°-Perioden in der 
zweiten Hälfte der DP (Gruppe 3 und 4) erheblich ,,nach- 
hinkt‘. Bezogen auf die zeitliche Aufeinanderfolge von Licht- 
und Dunkelzeiten ist die Abwicklung der Blütenbewegungs- 
rhythmik in dem gleichen Maße gegen den Beginn der Licht- 
periode hin verlegt, in dem auch die Hemmung der Blüten- 
bildung zunimmt; die 20°-Kontrolle nimmt in beiden Fällen 
eine Mittelstellung ein. — Die geschilderte Phasenverschie- 
bung (die Periodenlänge bleibt unbeeinflußt) läßt sich nach 
dem Wegfall der hohen Temperaturgaben und im anschließen- 
den Dauerdunkel bei allen Kardinalpunkten noch 1 bis 2 Tage 
lang nachweisen. Die Reproduktion ergab übereinstimmende 
Ergebnisse. 

Die Kurve der tagesperiodischen Kronblattbewegungen 
von Kalanchoé ist, wie Bünsow gezeigt hat, ein guter Indi- 
kator für den Ablauf der physiologisch selbstgesteuerten 
Phasen der endogenen Tagesrhythmik (eTR) dieser Pflanze?). 
Dabei entspricht die Blütenöffnungsbewegung dem Übergang 
zur (in Beziehung zur Blütenbildung) lichtgeförderten, photo- 
philen Phase, die Schließbewegung dem Übergang zur licht- 
gehemmten, skotophilen Phase der eTR5). Das Ausbleiben 
der Blütenbildung bei hoher Nachttemperatur (K 2) wird so 
verständlich: Der Hauptteil der lichtempfindlichen skoto- 
philen Phase der eTR fällt hier in die tägliche Lichtperiode, 
ein Großteil der lichtbevorzugenden photophilen Phase da- 
gegen in die DP. Bei den Gruppen 1 und 2 vermag nur ein 
kleinerer Teil der Lichtzeit noch während der skotophilen 
Phase der eTR hemmend wirksam zu werden als bei K 1: 
Die Folge davon ist die zu beobachtende Förderung der 
Blütenbildung. Andererseits erklärt der wesentlich größere, in 
den lichtempfindlichen Abschnitt der eTR fallende Lichtanteil 
die mit der Kontrolle (K 1) etwa übereinstimmende Blüh- 
reaktion der Gruppe 3 und die negative Blühreaktion bei 
Gruppe 4. Bei dieser überwiegt offensichtlich bereits die 
hemmende Wirkung des in die skotophile Phase treffenden 
Lichtes. 

Es gelingt also, die von der Einwirkungszeit der hohen 
Temperatur abhängige Blütenbildung®) sehr weitgehend auf 
die Beeinflussung des Ablaufes der eTR durch eben diese 
Temperaturperioden zurückzuführen, und damit die ursäch- 
liche Beziehung der thermoperiodischen Bliihreaktion’) zu 
der in den Pflanzen ablaufenden eTR direkt nachzuweisen. 


Pflanzenphysiologisches Institut der Universität, Göttingen 


B. SCHWEMMLE 
Eingegangen am 13. April 1957 


1) HARDER, R.,z. B.: Naturwiss. 33, 41 (1946). KoLLeEr, 
S.: Graphische Tafeln zur Beurteilung statistischer Zahlen. Tafel 8. 
Darmstadt 1953. — ®) BUNsow, R.: Planta 42, 220 (1953). — 
4) PAtau, K.: Biol. Zbl. 63, 152 (1943). —5) Bünnıng, E.: Planta 38, 
521 (1950). — Ann. Rev. Plant Physiol. 7, 71 (1956). — ®) Vgl. 
auch Nakayama, S.: Bull. Soc. Plant Ecol. (Jap. 3, 95 (1953).— 
7) Vgl. zum Thermoperiodismus: Went, F. W.: Ann. Rev. Plant 
Physiol. 4, 347 (1953). 


Über die Funktionen des Regenwurm-Chloragogs, 
insbesondere über Fettresorption und Fettspeicherung 
bei Lumbricus terrestris L. 

Kürzlich erschien in der ,,Nature‘‘!) eine Arbeit über die 
Natur der Chloragoggranula. Die Autorin hat nach Ele- 
mentaranalyse der isolierten Chloragocyten festgestellt, daß 
die primäre Aufgabe dieser Zellen nicht die Exkretion stick- 
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stoffhaltiger Substanzen ist. Sie glaubt, daß die Granula 
hauptsächlich aus Phospholipoiden bestehen. Da auch in 
unserem Institut im Rahmen eines größeren Arbeitsprogram- 
mes Untersuchungen über das Chloragog der Regenwürmer 
laufen, sollen sie hier kurz mitgeteilt werden. 


Die Untersuchungen gingen von der Arbeitshypothese aus, 
daß das Chloragog der Oligochaeten und die Mitteldarmdrüsen 
der Crustaceen und Mollusken als ,,Zentralorgan des Stoff- 
wechsels‘ analog der Wirbeltierleber speziellen Stoffwechsel- 
aufgaben außerhalb des allgemeinen Zellstoffwechsels dienen, 
insbesondere der Aufbereitung, Umformung und Bereit- 
stellung von Nähr- und Baustoffen sowie der Synthese und 
dem Abbau körpereigener Verbindungen. Als erster Beitrag 
zur Verifizierung dieser Hypothese werden chemische Unter- 
suchungen über den Lipidbestand im Mitteldarm und dem 
übrigen Körper sowie über Fettresorption und -speicherung 
bei Lumbricus terrestris L. vorgelegt (Tabelle 1). 


Tabelle 1. Lipidgehalt in Darm (D) und Restkörper (R) 
von Lumbricus terrestris L. 


Zahl der Versuchstiere . . . 30 | 23 30 
Olivenöl 
D| Do | RED 
Frischgewicht (g) . .... 10,6 | 61,2 | 5,6 | 38,8 10,1 | 57,1 
Trockengewicht (g) . . . . | 2,72) 9,40] 1,56) 5,67] 2,83) 8,52 
Trockengewicht (% Frisch- 
BRWICHEN. 25,6 | 15,4 127,9 | 14,6 | 28,0 | 14,9 
(% Trockengewicht) 
Phosphatide: . 4,2 | 7,6] 5,5 | 8,9] 3,6 | 6,9 
0,6 | 0,3 | 0 0 0,4 | 0,3 
Essentielle Lipoide zusammen] 6,1 | 9,1 | 7,1 | 10,6 | 5,3 | 8,5 
5,2 | 1,5 | 4,4 | 1,8 22,8 | 1,8 
Lipide zusammen .... . 11,3 |10,6 [11,5 |12,4 |28,1 | 10,3 


Der von LIEBMANN?) mit histologischen Methoden er- 
haltene Befund, daß im Chloragog eine Speicherung von 
Neutralfett stattfindet, wird mit quantitativ-chemischer 
Methodik bestätigt. Der Mitteldarm kann maximal 5 bis 7% 
des Frischgewichtes an Neutralfett speichern. Da histologisch 
bewiesen ist, daß die Speicherung überwiegend im Chloragog 
erfolgt, entspricht dieser Wert einem Lipidgehalt im Chloragog 
von 12 bis 16% des Frischgewichtes, das sind etwa 40 bis 50% 
des Trockengewichtes. Die Speicherung ist in den verschie- 
denen Abschnitten des Mitteldarmes verschieden, am größten 
in dem vordersten Abschnitt, der den stärksten Chloragog- 
überzug hat. Etwa */, des aufgenommenen Neutralfetts wer- 
den im Mitteldarm, !/, im übrigen Körper gespeichert. Das 
im Chloragog gespeicherte Neutralfett wird im Hunger wieder 
abgebaut. Die so freigesetzte Energiemenge reicht völlig aus 
zur Deckung des Grundumsatzes. 


Die Resorptionsgeschwindigkeit für Olivenöl liegt mit 
0,25 mg pro Tag und cm? resorbierender Oberfläche in der 
gleichen Größenordnung wie bei den Säugetieren. Die Aus- 
nutzung gebotenen Olivenöls beträgt etwa 12 bis 25%. 

Niedrigschmelzende Fettsäureester werden von Lumbricus 
resorbiert, Glyzerinester (Olivenöl, Triolein, Monoolein) 
rascher als Äthylester (Athylmyristat, Athyloleat). Hoch- 
schmelzende Glyzerinester (Tristearin) werden nicht aufge- 
nommen. Caprylsäureester haben eine spezifische Giftwir- 
kung. Fettsäuren und deren Salze (Myristin-, Palmitin-, Stea- 
rin- und Ölsäure) werden von Lumbricus nicht resorbiert. 
Caprylsäure und in geringerem Maße auch Ölsäure und ihre 
Natriumsalze sind giftig für den Regenwurm. Es ist wahr- 
scheinlich, daß bei Lumbricus Fettsäureester ohne vollständige 
Hydrolyse in Tröpfchenform resorbiert werden?). 


Die ausführliche Veröffentlichung wird an anderer Stelle 
erfolgen. 


Zoologisches Institut der Freien Universität, Berlin 


Kraus ÜRICH 
Eingegangen am 16. Mai 1957 
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Uber den Stoffwechsel der Flugmuskulatur 
von Periplaneta americana 
Die Muskelfasern der Insekten — sie scheinen alle aus 


quergestreiften Fasern zu bestehen, obschon die Querstrei- 
fung bei einigen Visceralmuskeln schwer erkennbar sein 
kann — bestehen immer aus einer Anzahl quergestreifter 
Sarcostyle (Fibrillen), die in einem Sarcoplasma eingebettet 
sind. Sie werden von einer zähen, strukturlosen Membran, 
dem Sarcolemma, umgeben, und die Kerne des Sarcoplasmas 
sind entweder in der Substanz der Faser verteilt oder direkt 
unter dem Sarcolemma angeordnet®). 

Man unterscheidet zwischen ‚‚tubulären‘, , fibrillaren‘‘ und 
„lamellären‘ Muskeln. Von „tubulären‘ Muskeln spricht man 
dann, wenn die Kerne entlang einer zentralen Achse von Sarco- 
plasma in einer Kette angeordnet sind und die Fibrillen zu 
flachen Bündeln oder Lamellen zusammengefaßt sind, die 
radiär zum Zentrum stehen. Diese Art von Muskeln findet man 
z.B. bei allen höheren Hymenopteren und Dipteren. Im 
Gegensatz zu den weißen ‚‚tubulären‘‘ Muskeln stehen die 
, fibrillaren‘‘ Muskeln, die gelblich oder bräunlich sind und aus 
Bündeln sehr großer Fibrillen bestehen. Die indirekte Flug- 
muskulatur z.B. von Apis und Vespa ist in diese Kategorie 
einzuordnen). Zwischen den Fibrillen liegen Reihen von 
Kernen und zahlreichen Granulationen — lichtbrechende, 
ovale Körper —, die mit dem Stoffwechsel der Faser in Zu- 
sammenhang gebracht werden. Man nennt sie die ,,Sarco- 
somen‘“3),4). Beim ‚lamellären‘ Typus liegen die Kerne am 
Rande, manchmal direkt unter dem Sarcolemma, oftmals zwi- 
schen den Sarcostylen. Die Sarcosomen sind im axialen 
Sarcoplasma vorhanden und dringen oft in die Randzone der 
Lamellen ein, wo sie dann in kurzen longitudinalen Reihen 
liegen. Dieser Muskeltypus findet sich z.B. bei den Ortho- 
ptera. 

Die Aufgabe der Arbeit sollte es sein, festzustellen, in- 
wieweit eine geschlechtliche Abhängigkeit der Stoffwechsel- 
intensität der Muskulatur von P. americana zu beobachten ist. 
Untersucht wurde die Dehydrogenaseaktivität der Flug- 
muskulatur von männlichen und weiblichen Schaben. Zur 
Bestimmung der Bernsteinsäuredehydrogenaseaktivität wurde 
das von G. DEMUTH und L. LENDLE!) beschriebene Verfahren 
— mit einigen Abänderungen — verwandt. 

Bei den Untersuchungen wurden sowohl männliche als 
auch weibliche Imagines von P. americana zu den Versuchen 
herangezogen. Schon beim Präparieren der Muskulatur fällt 
der starke Unterschied zwischen männlichen und weiblichen 
Imagines auf. Die indirekte und direkte Flugmuskulatur der 
männlichen Tiere ist stets gelblichbraun bis braunrot gefärbt 
und läßt sich sehr gut in kompakten Bündeln herauspräpa- 
rieren. Demgegenüber besitzt die direkte und indirekte Flug- 
muskulatur der weiblichen Tiere stets eine weißliche bis blaß- 
gelbliche Farbe und läßt sich schlechter herauspräparieren, 
da man es hier nicht mit kompakten Bündeln von Muskulatur 
zu tun hat. Man könnte nach diesem optischen Befund zu- 
nächst versucht sein, die Flugmuskulatur der männlichen 
Tiere dem „‚fibrillären‘‘ und die der weiblichen Imagines dem 
„tubulären“ Typus zuzuordnen. Aber die histologischen 
Untersuchungen ergaben, daß sowohl die männliche wie auch 
die weibliche Flugmuskulatur zum ,,lamellaren‘‘ Typus ge- 
hören, wie dies auch von O.W. TıEss?) festgestellt wurde. 

Ein wesentlicher Unterschied im Stoffwechselgeschehen 
hingegen besteht zwischen der männlichen und der weiblichen 
Flugmuskulatur. Untersucht wurde im Rahmen anderer 
Arbeiten die Aktivität der Bernsteinsäuredehydrogenase 
dieser Muskeln. In 50 Einzelversuchen — 25 mit männlicher 
und 25 mit weiblicher Muskulatur — wurde festgestellt, daß 
die Bernsteinsäuredehydrogenaseaktivität der männlichen 
Flugmuskulatur von P. americana 16mal so groß ist wie die 
der weiblichen. Dieser Unterschied wurde aus der Extink- 
tion, die als Funktion des gemessenen Winkels im Stufen- 
photometer fungiert, bzw. aus dem Gehalt von Triformazan 
in 1 ml Methanol gewonnen. 

Zu einem späteren Zeitpunkt werden die einzelnen Er- 
gebnisse dieser Untersuchungen an anderer Stelle veröffent- 
licht werden. 

Zoologisches Institut der Johan 
Mainz 


-Gutenberg-Universität, 


DIETMAR RÖMER 
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Die Natur- 
wissenschaften 


Über den Einfluß der Temperatur auf die Tagesperiodik 
bei einem Poikilothermen 


Viele Lebensäußerungen der Tiere zeigen auch in konstan- 
ter Umwelt eine etwa 24stündige Periodik. Es ist verständ- 
lich, daß die Frequenz dieser Periodik beim Homoiothermen 
von der äußeren Temperatur unabhängig ist. Bei den Poikilo- 
thermen dagegen müßte man nach der van t’Hoffschen Regel 
einen Einfluß der Temperatur erwarten. 


Die Literatur zu dieser Frage bietet ein widerspruchs- 
reiches Bild. Während einige Autoren einen Einfluß der 
Temperatur auf die Tagesperiodik oder den Zeitsinn angeben 
[z.B.1)], berichten andere über eine völlige oder fast völlige 
Unabhängigkeit von der Temperatur [z.B. ?)]. Eine Synthese 
dieser einander widersprechenden Angaben ist nur in den 
Untersuchungen über die Schlüpfrhythmik bei Drosophila 
angedeutet). Diese aus Populationen gewonnenen Ergebnisse 
lassen sich aber nur schwer mit Daten vergleichen, die durch 
Registrieren vieler Perioden am Einzeltier gefunden wurden. 
Es erschien daher nützlich, den Einfluß der Temperatur auf 
die Tagesperiodik bei einem Poikilothermen in längeren Ver- 
suchen an Einzeltieren zu prüfen. 


Zu diesem Zweck registrierte ich die lokomotorische Akti- 
vität von Eidechsen in Aktographen. Als Versuchstiere 
dienten adulte gg der Ruineneidechse (Lacerta sicula), die 
nach friiheren Erfahrungen einen gut ausgepragten Aktivitats- 
rhythmus zeigen). Sämtliche Versuche wurden in temperatur- 
konstanten Räumen bei Dauerlicht gleicher Intensität durch- 
geführt. Die Aktivität wurde bei den Temperaturen 16, 25 und 
35°C registriert. Während die Intensität der Aktivität und 
ihre Dauer bei den höheren Temperaturen meist deutlich 
größer waren als bei den niedrigeren, blieb die Länge einer 
Periode bei allen Temperaturen im Mittel fast gleich. Die 
Temperatur beeinflußt also zwar die Amplitude, nicht aber die 
Frequenz der Periodik. Die Tabelle 1 gibt die Resultate wieder. 


Tabelle 1. Abhängigkeit der Periodenlänge von der Temperatur 


Temperatur 16° 25° | 33° 

| | | 
Mittlere Periodenlänge . | 25,20 | 24,34 | 24,19 

| £0,54 Std | +0,08 Std | +0,16 Std 
Maximale Periodenlänge. | 26,8 Std 25,3Std ° 26,0 Std 
Minimale Periodenlänge . 24,3 Std 23,1 Std | 22,2 Std 
Zahl der Versuche . . . + 27 | 22 
Verwendete Tiere . . . | 4 19 | a7 
Ausgewertete Perioden . 62 | 509 | 383 


Die geringfiigigen Unterschiede sind in keinem Falle signifi- 
kant. Es kommt etwa ebenso oft vor, daB die Periode beim 
gleichen Tier bei 35° linger ist als bei 25°, wie umgekehrt. 

Die Variabilität der Periodenlängen ist schon innerhalb 
einer Temperatur groß. Sie setzt sich wahrscheinlich aus ver- 
schiedenen Anteilen zusammen. Einzelne Eidechsen zeigen die 
durchgehende Tendenz zu höherer (niedrigerer) Frequenz; bei 
anderen variiert die Periodenlänge von Versuch zu Versuch 
stark; schließlich kann die Periodenlänge sich auch innerhalb 
eines Versuches stetig ändern. Diese Variation der Perioden- 
längen bringt mit sich, daß Tiere, deren Aktivität zugleich 
registriert wird, zwar anfänglich synchron aktiv sind, daß sich 
aber die Phasen im Laufe des Versuchs mehr oder weniger ent- 
fernen, so daß sie schließlich 12 Std auseinander liegen können. 
Das beweist, daß es sich tatsächlich um eine endogene Periodik 
handelt, die in keiner Weise von außen gesteuert wird. 

Verbringt man die Tiere von 25 in 35°, so sind die erste 
oder die ersten beiden Perioden meist verkürzt. Anschließend 
läuft die Periodik in der neuen Temperatur mit etwa der alten 
Frequenz weiter. Es resultiert aus der Temperaturänderung 
eine Phasenverschiebung um ungefähr 4 Std (Mittelwert aus 
10 Versuchen) ohne dauerhafte Frequenzänderung. Umge- 
kehrt waren die erste oder die ersten beiden Perioden nach 
einer Temperaturerniedrigung von 35 auf 25° meist ver- 
längert, die daraus resultierende Phasenverschiebung betrug 
etwa 5 Std (Mittelwert aus 4 Versuchen). 

Wurden die Tiere nach längerem Aufenthalt in Tempera- 
turen von 25 oder 35° 12 Std lang auf 0,5 bis 3° gekühlt und 
anschließend wieder in die Ausgangsbedingungen zurück- 
gebracht, so wurde anscheinend der Gang der physiologischen 
Uhr während der Unterkühlung stark verlangsamt, denn die 
nächste aktive Phase erschien deutlich später. Die Periodik 
lief anschließend phasenverschoben, aber sonst unverändert 
weiter. Die Verschiebung war etwa gleich groß, gleichgültig 
ob die Tiere aus 25° (10%/, + 1 Std, gemittelt aus 12 Versuchen) 


oder 35° (11 +2 Std, gemittelt aus 6 Versuchen) in die Tief- 
temperatur gebracht wurden. 

Aus diesen Befunden geht hervor, daß die der Tages- 
periodik zugrunde liegende „physiologische Uhr‘‘ zwar zu- 
nächst von Temperaturänderungen beeinflußt wird, daß dieser 
Einfluß aber zumindest im Bereich von 16 bis 35° bald 
wieder ausreguliert wird. Die in der Literatur vertretenen 
gegensätzlichen Auffassungen lassen sich dadurch klären, daß 
bei allen Angaben über einen Einfluß der Temperatur nur die 
Wirkung von Temperaturänderungen geprüft wurden, wäh- 
rend es sich bei den Berichten über eine Unabhängigkeit der 
Periodik von der Temperatur meist um längere Zeit laufende 
Versuche handelt. 

Hier ist also eine Fähigkeit entwickelt, die sonst nur bei 
Homoiothermie denkbar erscheint. Ähnliche Befunde wurden 
auch bei anderen Erscheinungen bei Poikilothermen beschrie- 
ben, so z.B. bei Umstimmungsvorgängen im Zentralnerven- 
system 5), bei der Reizschwelle eines Kaltblüternerven®), beim 
Grundumsatz einiger Fische?) usw. Die Möglichkeit, den 
Einfluß der Temperatur auf die Tagesperiodik auszuregulieren, 
ist in letzter Zeit auch bei Pflanzen nachgewiesen worden®). 

Eine ausführliche Veröffentlichung erscheint an anderer 
Stelle. 

Mit Unterstützung der Deutschen Forschungsgemeinschaft. 


Max-Planck-Institut für Meeresbiologie, Wilhelmshaven, 
Abteilung G. Kramer 
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Tages- und jahreszeitliche Orientierungsrhythmik 
beim Wasserläufer Velia currens F. (Heteroptera) 


Die Wasserläufer leben in ihrem natürlichen Biotop gesellig 
auf der Oberfläche kleinerer, fließender Gewässer. Setzt man 
sie an Land bzw. im Orientierungsversuch in eine trockene 
flache Glasschale, so fliehen MEZ 
siel),2) zu beliebiger Tages- und 2 Bw 0 
Jahreszeit gerichtet nach Sü- 
den; die Ursache dieser Süd- 
tendenz ist noch nicht bekannt. 
Im Freien orientieren sie sich 
dabei nach der Sonne oder 
nach dem polarisierten blauen 
Himmelslicht, ähnlich wie die 
Biene’) und andere Arthropo- 
dent), 5) ; im Zimmer steuern sie 
nach einem meridianfesten | 
Lampchen denselben Kurs. In Che 
beiden Fällen rechnet der MEZ 
Wasserläufer den tages- und Fig.1. Mittlere Richtungs- 
jahreszeitlichen Stand der winkel zum Lämpchen (Ordi- 
Sonne bei seiner Siidflucht ein: nate) aus durchschnittlich je 
Vormittags wird der Winkel, 
den er mit dem linken Auge denen Tages- und Nachtzeiten 
relativ zum ruhenden Lämp- (Abszisse) im natürlichen Tag- 
chen einhält, stetig kleiner; Nacht-Wechsel. Kurve der 
mittags, wenn die Sonne im Sonnenazimute am 21. 12. 
Süden kulminiert, erreicht er 
den Gradwert Null, nachmittags vergrößert er sich auf der 
rechten Seite etwa bis zum Sonnenuntergang. Der Rich- 
tungswinkel ändert sich also am Tage stets gegen den Sinn 
des Uhrzeigers; auf diese Weise gleicht der Wasserläufer 
die Schwankungen des Sonnenstandes zeit- und winkelgerecht 
aus und behält die Südrichtung bei. Zur Nachtzeit jedoch 
kehrt sich der Drehsinn der Richtungsänderungen um; bis 
Mitternacht nimmt der Rechtswinkel ab, danach der Links- 
winkel zu; etwa zur Zeit des Sonnenaufganges erreicht er 
seinen größten Gradwert. Der Verlauf dieser Richtungsände- 
rungen (Fig.1) veranschaulicht den Gang einer ‚inneren Uhr“, 
die der Wasserläufer mit vielen Arthropoden teilt, jedoch zur 
Nachtzeit offenbar anders als sie), 5) gebraucht; in der Dunkel- 
periode des 24stündigen Rhythmus geht seine Uhr in umge- 
kehrter Richtung wie am Tage. 
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Die Amplitude der Richtungsänderungen hängt nach 
unseren Befunden allein von der Dauer der Hellperiode, d.h. 
von der Jahreszeit ab; die Frequenz bleibt dagegen unter 
natürlichen Bedingungen konstant. Anders als beim Krebs 
Talitrus saltator5) oder bei der Assel Tylos®) ist die Orientie- 
rungsrhythmik des Wasserläufers exogen; während des Auf- 
enthaltes in konstanter Helligkeit ohne Sonnensicht oder in 
Dauerdunkel erlischt sie schon nach wenigen Stunden, wobei 
der Richtungswinkel allmählich auf den Gradwert Null ein- 
pendelt und dort stehenbleibt. Durch kurze Wiederbelichtung 
bzw. Verdunkelung läßt sich jedoch die ,,stehengebliebene“‘ 
Uhr erneut in Gang bringen; beide Male beginnen dabei die 
Tiere zuerst stets Rechtswinkel einzuhalten. Die innere Uhr 
beginnt also stets in der ‘gleichen Richtung weiterzugehen, 
unabhängig davon, ob Licht oder Dunkelheit ihre Hemmung 
aufheben. Normalerweise wird sie durch den Periodenwechsel 
immer wieder ‚aufgezogen‘. 

Beweisend für die Rolle des Außenfaktors bei der Orien- 
tierungsrhythmik des Wasserläufers waren außerdem verhält- 
nismäßig leicht geglückte Umstimmungen auf einen 10stün- 
digen, 16stündigen und ebenso auf den verkehrten 24stündigen 
Kunstlicht-Tag, in dem Hell- und Dunkelperioden vertauscht 
waren. In allen Fällen richtete sich die Frequenz der Rich- 
tungsänderungen nach der Länge der Hell-Dunkel-Zeiten. 
Ebenso leicht ließen sich Normaltiere mitten im Winter nur 
durch Verlängerung der Hellperiode, ohne Sonnensicht, auf 
den sommerlichen Langtag umstimmen. Auf den verkehrten 
Tag umgestellte Tiere flohen, wenn man ihnen zur Zeit ihrer 
subjektiven Nacht die Sonne oder das polarisierte Himmels- 
licht im Freien zeigte, nordwärts statt südwärts. Diese Um- 
kehr der Fluchtrichtung beruht darauf, daß für den umge- 
stimmten Wasserläufer die Sonnenbahn sich um 180° im Sinne 
des Uhrzeigers zu verschieben scheint; im verkehrten Tag 
rechnet er mit einer Sonne, die im Westen aufgeht, im Norden 
kulminiert und im Osten untergeht. 

Mit Unterstützung der Deutschen Forschungsgemeinschaft. 
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Angeborene Tagesperiodik bei Eidechsen 


Die Frage, ob die Tagesperiodik eine ererbte Leistung ist 
oder ob sie in einem frühen Entwicklungsstadium induziert 
werden muß, wird immer wieder diskutiert [siehe z.B.!)], 
obwohl in letzter Zeit auch nach Aufzucht unter gleichförmi- 
gen Bedingungen bei der lokomotorischen Aktivität des 
Kükens?) und beim Schlüpfen der Imagines von Drosophila) 
eine etwa 24stündige Periodizität. beschrieben wurde. Es 
erschien daher sinnvoll, eine tagesperiodische Funktion nicht 
nur nach Aufzucht in völlig konstanten Bedingungen zu 
prüfen, sondern auch zu versuchen, dem Tier in frühen Ent- 
wicklungsstadien stark von 24 Std abweichende Rhythmen 
aufzuprägen. Als Indikator verwendete ich die lokomotorische 
Aktivität von Eidechsen, die schon bald nach dem Schlüpfen 
einen gut ausgeprägten Wechsel von Aktivitäts- und Ruhe- 
phase zeigt®). 

Eier von Lacerta viridis, L. agilis und L. sicula wurden 
sofort nach der Ablage in Thermostaten überführt. Eine 
Gruppe wurde in Dauerdunkel in einem völlig lichtdicht ab- 
geschlossenen Thermostaten erbrütet, der außerdem in einem 
verdunkelten und temperaturkonstanten Raum stand. Die 
Temperatur war auf 30° C einreguliert. — Eine zweite Gruppe 
kam in einen anderen Thermostaten und war dort einem regel- 
mäßigen 9:9stündigen Licht—Dunkel-Wechsel ausgesetzt. Das 
Licht dazu lieferte eine im Thermostaten montierte und durch 
eine Schaltuhr gesteuerte 10 W-Glühbirne. Durch die nicht 
regulierte zusätzliche Wärme der Birne lief parallel zum Be- 
leuchtungsrhythmus ein 9:9stündiger Temperaturgang mit 
minimal 26° C in der Dunkel- und maximal 35° C in der Hell- 
zeit. Die Gesamtlänge der aufprägenden Periode betrug also 
hier 18 Std, 6 Std weniger als der normale Tag. — Eine dritte 
Gruppe schließlich wurde in einem 18:18stündigen Licht— 
Dunkel-Wechsel mit entsprechendem Temperaturgang er- 
brütet. Hier betrug die Gesamtlänge der induzierenden 
Periode demnach 36 Std, 12 Std mehr als die Länge des nor- 


malen Tages. — In allen Versuchsgruppen wurden die Eier 
zu unregelmäßig wechselnden Zeiten kontrolliert. 

Nach dem Schlüpfen brachte ich die jungen Eidechsen 
in lichtdichte und temperaturkonstante Räume, wo ihre 
Laufaktivität bei Dauerdunkel in Aktographen registriert 
wurde. Alle bekannten Außenreize, die als Zeitgeber in Frage 
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Fig.1. Aktivitätskurven von in konstanten Bedingungen erbriiteten 
Eidechsen. Die Punkte geben die zeitlichen Mittelwerte der Akti- 
vitätsphasen der Einzeltiere wieder, die aus Schätzungen von fünf 
Beurteilern gewonnen wurden. @ = Mittlerer Fehler der Schätzun- 
gen <20 min, O = mittlerer Fehler >20 min. V = Lacerta viridis, 
A=L.agilis, in Klammern die mittlere Periodenlänge des betref- 
fenden Tieres, bestimmt aus der gesamten Versuchszeit. Die Abszisse 
gibt die Uhrzeit in MEZ an. Sie erstreckt sich über 54 Std, daher ist 
die rechte Ordiriate gegenüber der linken um 2 Tage versetzt. Die 
0-Uhr-Linien sind jeweils eingezeichnet; bei einer Periodenlänge 
von genau 24 Std würde die Aktivitätskurve parallel zu ihnen ver- 
laufen. Ist die Periode kürzer als 24 Std, so weicht die Aktivitäts- 
kurve nach links unten ab, ist sie länger, nach rechts unten 
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Fig. 2. Aktivitätskurven von in einem 9:9- ( ) bzw. 18:18- 

stiindigen (--------- ) Rhythmus der Außenbedingungen erbriiteten 

Eidechsen. Bei voller Aufprägung des Bebrütungsrhythmus müßten 

die Kurven den stark gezeichneten Diagonalen parallel laufen. 
S = Lacerta sicula, sonst s. Fig.1 


kommen, waren ausgeschlossen. Dennoch ergaben sich bei 
allen drei Gruppen gut ausgepragte tagesperiodische Akti- 
vitäts- und Ruhephasen. 

Der Verlauf der Periodik bei den in konstanten Bedin- 
gungen erbrüteten Tieren (Fig.1) und den in einem 9:9- bzw. 
18:18stündigen Rhythmus der Außenbedingungen erbrüteten 
(Fig. 2) unterscheidet sich nicht wesentlich [Methode der Aus- 
wertung siehe®)]. Die mittlere Periodenlänge der Einzeltiere 
variiert individuell zwischen 21,1 und 24,7 Std, ein nachwir- 
kender Einfluß der‘ Vorbehandlung ist nicht festzustellen. 
Allenfalls könnte noch die starke Verkürzung der Perioden- 
länge gegenüber dem normalen Tag bei S, in Fig.2 als Kom- 
promiß zwischen einer angeborenen Periodenlänge von 24 Std 
und einer aufgeprägten Periodenlänge von 18 Std gedeutet 
werden. Dieser Deutung widersprechen aber die bei den ande- 
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ren Tieren gefundenen Werte, vor allem die von A,. Auch bei 
dieser Eidechse ist die Periodik stark verkürzt, obwohl sie 
im 36 Std-Tag erbrütet wurde und man daher eher eine Ver- 
längerung erwarten müßte. 

Eine starke individuelle Variation der Periodenlängen fand 
ich auch bei adulten Eidechsen, deren Aktivität ich unter 
konstanten Bedingungen registrierte. Diese Tiere stammten 
aus Freilandfängen und hatten ihr ganzes Leben im normalen 
Tag—Nacht-Wechsel verbracht, dennoch schwankten die mitt- 
leren Periodenlängen der Einzeltiere zwischen 22 und 26Std). 

Die Tagesperiodik bei Eidechsen kann also auch durch von 
der Eiablage an einwirkende stark abweichende Umwelt- 
bedingungen nicht dauerhaft verändert werden. Unter nor- 
malen Bedingungen wird die Periodik durch den Tag—Nacht- 
Wechsel ständig mit der Erdumdrehung synchronisiert. 

Eine ausführliche Darstellung der Versuche erscheint an 
anderer Stelle. 

Mit Unterstützung der Deutschen Forschungsgemein- 
schaft. 

Max-Planck-Institut für Meeresbiologie, Wilhelmshaven, 
Abteilung G. Kramer 
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Mehrfachbeugung bei Elektroneninterferenzen 
in Molybdandisulfidkristallen 

Bei der Durchstrahlung von in bestimmter Weise zuein- 
ander orientierten blättchenförmigen MoS,-Einkristallen, wie 
sie im Zusammenhang mit Arbeiten über die Herstellung von 
schmierfähigem künstlichem Molybdändisulfid anfielent), 
konnte das Auftreten starker 
Mehrfachbeugung beobachtet 
werden. Die Untersuchungen 
wurden mit einem Siemens- 
Elektronenmikroskop vom Typ 
Elmiskop I?) durchgeführt. 


Ein blättchenförmiger MoS,- 
Einkristall wird an beiden Seiten 
von einer Lage hexagonal an- 
geordneter Schwefelatome be- 
grenzt. Bei der Berührung zweier 
Kriställchen können ausgeprägte 
Minima der potentiellen Energie 
der Kohäsion dadurch ausge- 
zeichnet sein, daß möglichst viele 
S-Atome des einen Gitters in 
Atommulden der Oberflächen- 
Netzebene des anderen zu liegen 
kommen. Das absolute Minimum 
entspricht der gleichen Orientie- 
rung beider Schichten. Das zugehörige Beugungsbild unter- 
scheidet sich nicht von dem des einzelnen Kristalls (Fig. 1). 
Gegenseitige Verdrehungen um Winkel +0, +a/3 ent- 
sprechen metastabilen Orientierungen, bei denen nur ein 
bestimmter Teil der Atome wieder in Mulden liegt’). Diese 
Atome sind regelmäßig über die Berührungsebene verteilt 
und bilden gleichfalls ein hexagonales Netz, das um den Winkel 
®=n/64y/2 gegenüber den Kristallgittern verdreht ist. 

Das Beugungsbild dieses Kristallpaares weist zahlreiche 
zusätzliche Reflexe auf. Typische Beispiele sind in den 
Fig. 2a und b wiedergegeben. Sämtliche Reflexe lassen sich 
deuten durch die Annahme nochmaliger Streuung der durch 
den ersten Kristall abgebeugten Strahlen am dahinterliegen- 
den zweiten Kristall. Die Lage dieser Reflexe ergibt sich durch 
geeignete Linearkombination der reziproken Gittervektoren 
beider Kristalle. Die Erscheinung, daß bei Fig. 2b die Reflexe 
nicht das gesamte Bild gleichmäßig bedecken, sondern in 
Gruppen um die starken Reflexe herum auftreten, findet ihre 
Erklärung darin, daß viele Punkte fehlen, weil sie infolge 
Mehrfachstreuung eines abgebeugten Strahles höherer Ord- 
nung zu intensitätsschwach sind, um die Photoplatte zu 
schwärzen. 

Will man sich nur über die Lage und nicht über die Inten- 
sitäten der Reflexe einen Überblick verschaffen, dann leistet 


Fig. 1. 
eines MoS,-Einkristalls 


Beugungsdiagramm 


die folgende Betrachtungsweise gute Dienste. Faßt man zur 
Richtung [001] parallele Gitterreihen ins Auge, so sieht man, 
daß nur diejenigen Reihen, welche in Atomen enden, die in 
Atommulden des gedrehten Kristalls zu liegen kommen, sich 
in diesem regelmäßig fortsetzen. Diese Gitterreihen bilden 
gewissermaßen ein die Grundgitter beider Kristalle umfassen- 
des „Übergitter‘‘. Alle möglichen Reflexlagen lassen sich 
durch Beugung des Elektronenstrahles an diesem ‚‚Übergitter‘‘ 
beschreiben. Es ergibt sich eine formale Ähnlichkeit des Beu- 
gungsdiagramms mit der Basisnetzebene eines Grundgitters 


a b 
Fig. 2a u. b. Beugungsaufnahmen von MoS,-Kristallpaaren (glei- 
cher AbbildungsmaBstab wie Fig.1). a g=21° 50’; b @= 7° 20’ 


mit den markierten „Übergitter‘-Atomen. Ein auf diesen 
Überlegungen beruhendes Modell, bei dem die aufeinander 
gleitenden Kristallschichten durch gelochte, farbigtranspa- 
rente Kunststoffolien dargestellt werden, erleichtert sehr die 
schnelle Übersicht über die Mannigfaltigkeit der Orientierun- 
gen und der Beugungsdiagramme. 

Die MoS,-Kriställchen besitzen häufig Prismenflächen, die 
miteinander einen Winkel von 120° bilden. Es ist dann mög- 
lich, im elektronenmikroskopischen Bild den Drehwinkel @ 
direkt zu bestimmen. Diese Messung führte stets zum gleichen 
Ergebnis wie die Berechnung aus dem Beugungsdiagramm. 

Nach den elektronenoptischen Bildern ist anzunehmen, 
daß es sich bei den untersuchten Kristallpaaren im allgemeinen 
um zwei Kristalle handelt, die vor der Präparation getrennt 
existiert haben. In einigen Fällen, bei kleinen Drehwinkeln, 
hat man jedoch den Eindruck, daß sich nur zwei Schichten 
desselben Kristalls gegeneinander verdreht haben. Es scheint 
hier ein Beispiel für die von Wırman?®) beschriebene Dreh- 
gleitung (rotational slip) vorzuliegen. 

Gelegentlich bekommt man auch Diagramme von drei 
übereinanderliegenden Kristallen. Im Beugungsbild erschei- 
nen dann etwa um die Reflexe der Fig. 2a noch zusätzlich 
regelmäßige Punktgruppen, ähnlich denen der Fig. 2b. — Ab- 
schließend sei erwähnt, daß z.B. von den 17 verschiedenen 
Orientierungen, die bis zu einem Verhältnis der Basisvektoren 
des Grundgitters zu denen des ,,Ubergitters‘‘ von 1:11,36 
möglich sind, bisher 12 tatsächlich beobachtet wurden. Andere 
als die erwähnten Konfigurationen ließen sich niemals fest- 
stellen. 

Herrn Professor Dr. K. MoLIErE, in dessen Abteilung 
diese Arbeit durchgeführt wurde, danke ich herzlich für sein 
förderndes Interesse und für Diskussionen. 

Fritz-Haber-Institut der Max-Planck-Gesellschaft, Berlin- 
Dahlem 
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Berichtigung 
zu dem Aufsatz ,,Sonnenorientierung der Bienen unter der 
Aquatorsonne und zur Nachtzeit‘‘ von M. LINDAUER [Natur- 
wiss. 44, 1 (1957)]. 
Auf Seite 6, Absatz 3, Zeile 7 und 8 muB es heiBen:,,... eine 
Stunde vor Sonnenuntergang, auf den zweiten eine Stunde 
nach Sonnenaufgang dressiert worden waren.‘ 
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Elektrolytische Abscheidung 
und Elektrokristallisation von Metallen 


Von Dr. phil. habil. H. Fischer, Hon.-Professor an der Technischen Hochschule Karlsruhe. (Reine und an- 
gewandte Metallkunde in Einzeldarstellungen 12. Band.) Mit 247 Abbildungen. XII, 717 Seiten Gr.-8°. 1954. 
Ganzleinen DM 72.— 


Aus den Besprechungen: ‚Die elektrolytische Abscheidung von Metallen, zuerst auf reiner Empirie beruhend, 
hat sich heute zu einem wissenschaftlich gut durchgearbeiteten Gebiet der Oberflächenveredlung entwickelt. Für 
die rein technischen Fragen liegen dazu umfassende Standardwerke vor. Trotzdem fehlte bisher für den notwendigen 
technischen Fortschritt eine vertiefte Darstellung der wissenschaftlichen Zusammenhänge. Das Hauptziel des Ver- 
fassers war daher, das für das elektrolytische Abscheiden von Metallen erforderliche wissenschaftliche Fundament 
aufzubauen. Dieses Ziel wurde mit dem vorliegenden Buch erreicht, und es ist daher dem Verfasser beizustimmen, 
daß ein solches Buch einmal geschrieben werden mußte. — Aus dem reichen und gutdokumentierten Inhalt seien im 
Kapitel ,,Elektrochemie“ folgende Abschnitte besonders hervorgehoben: Die elektrochemischen Grundtatsachen 
und Definitionen, die Doppelschicht an der Phasengrenze, der Diffusionsfilm an der Kathode, der Mechanismus der 
Kathodischen Metallabscheidung und die Wirkung von Inhibitoren. Das Kapitel ‚‚Elektrokristallisation‘‘ beinhaltet 
die Kinetik sowie den Mechanismus der Elektrokristallisation, die Wachstumsformen polykristalliner Niederschläge 
und das Mitabscheiden nichtmetallischer Fremdstoffe. Weitere Kapitel behandeln die wichtigsten Eigenschaften der 
kathodischen Metallniederschläge sowie die Abscheidungsbedingungen und Eigenschaften solcher Niederschläge 
einzelner Metalle und Legierungen. Die rund 64 Seiten betragenden Namen- und Sachverzeichnisse seien als umfassend 
und übersichtlich erwähnt. — Die Vielseitigkeit des Werkes und seine Gründlichkeit werden ihm verschiedenartige 
Leserkreise sichern. Gute Bücher, wie das vorliegende, die die wissenschaftliche Basis technischer Arbeitsweise 
| bringen, sind heute mehr denn je notwendig.“ 


„Chimia‘ 


Inhaltsübersicht: Einleitung. Elektrochemie: Elektrochemische Grundtatsachen und Definitionen. Die Doppel- 
schicht an der Phasengrenze. Der Diffusionsfilm an der Kathode. Mechanismus der kathodischen Metallabscheidung 
aus Lösungen einfacher Salze. Wirkung der Inhibitoren. Stromlinienverteilung und Tiefenwirkung. — Elektro- 
kristallisation: Zur Kinetik des Kristallisationsvorganges. Mechanismus der Elektrokristallisation. Wachstums- 
formen polykristalliner Niederschläge. Mitabscheidung von nichtmetallischen Fremdstoffen im kathodischen Metall- 
niederschlag. — Wichtigste Eigenschaften der kathodischen Metallniederschläge: Glänzende Metallniederschläge. 
Innere Spannungen in kathodischen Metallniederschlägen. Die Härte elektrolytischer Metallniederschläge. Elek- 
trischer Widerstand elektrolytischer Metallniederschläge. Haftfestigkeit elektrolytischer Metallniederschläge. Kor- 
rosionschemisches Verhalten der elektrolytischen Metallniederschläge. Aufbau und Eigenschaften elektrolytisch 
abgeschiedener Legierungen. — Abscheidungsbedingungen und Eigenschaften der Niederschläge einzelner Metalle 
und Legierungen: Vorbemerkungen. Blei, Zinn, Thallium. Wismut, Antimon, Arsen. Silber, Kupfer, Gold. Zink 
und Kadmium. Eisen, Kobalt, Nickel, Chrom. Einige Beispiele für galvanische Legierungsüberzüge. — Namen- 
verzeichnis. Sachverzeichnis. 
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Reaktionen in und an festen Stoffen 


Von Professor Dr. Karl Hauffe, Zentralinstitut für industrielle Forschung Blindern, Oslo. (Anorganische und 
allgemeine Chemie in Einzeldarstellungen. Herausgegeben von G. Jander und W. Klemm. Zweiter Band.) 
Mit 427 Abbildungen. XI, 696 Seiten Gr.-8°. 1955. Ganzleinen DM 78.— 


Aus den Besprechungen: ,,Die Reaktionen in festen Körpern haben für viele physikalische Vorgänge (Halbleiter, 
Phosphore, Photoschichten) allergrößte Bedeutung. Auch die Untersuchungsmethoden sind großenteils mehr physi- 
kalischer als chemischer Art, wenn man an die klassischen Laborhilfsmittel der beiden Disziplinen denkt. Es ist außer- 
ordentlich zu begrüßen, daß ein auf diesem Gebiet selbst so erfolgreicher Physikochemiker eine umfassende Darstellung 
des heute sehr zerstreuten Materials gibt. Der Leitfaden der ersten Kapitel ist die Fehlordnungstheorie. Hier sind 
auch die elektronischen Vorgänge in Halbleitern insbesondere CuO mitbehandelt. Die Oberflächenreaktionen solcher 
Halbleiter führen zur Aufklärung der Wirkung spezieller Katalysatoren. Ein sehr breiter Raum ist mit Recht der 
Diffusion in festen Stoffen gewidmet, denn, wenn eine Reaktion weiterlaufen soll, müssen die Partner zusammenkom- 
men. Die gewonnenen Erkenntnisse werden auf die großtechnisch so wichtigen Vorgänge der Oxydation von Metallen 
und Metallegierungen angewandt. Hier sind einmal die viel gebrauchten Ausdrücke ,,Anlauf und ,,Zunder“‘-Vor- 
gänge als Ausbildung dünner bzw. dicker Deckschichten sauber definiert. Daß die Verzunderung ein komplizierter 
Vorgang ist, geht daraus hervor, daß ja die Deckschicht die primären Reaktionspartner O, und Metall trennt. In 
einem weiteren Kapitel werden doppelte Umsetzungen im festen Zustand (Austausch von Kat- und Anionen) be- 
handelt. Den Schluß bilden die Reduktions- und Röstprozesse. Wenn auch die letzten Abschnitte mehr den Metall- 
urgen und Hütteningenieur angehen, so stellt das ganze Werk, das ein Standardwerk auf seinem Gebiet werden wird. 
für jeden Festkörperphysiker ein äußerst wertvolles Nachschlagewerk dar.“ „Zeitschrift für angewandte Physik“ 


Diffusion in Metallen 


Platzwechselreaktionen. Von Dr. Wolfgang Seith, o. Professor für physikalische Chemie an der Universität 
Münster. Zweite, neubearbeitete und erweiterte Auflage unter Mitarbeit von Dr. Theodor Heumann, Dozent 
für physikalische Chemie an der Universität Münster. (Reine und angewandte Metallkunde in Einzeldar- 
stellungen. Herausgegeben von W. Köster, Dritter Band.) Mit 238 Abbildungen. VI, 306 Seiten Gr.-8°. 1955. 

Ganzleinen DM 39.— 


Aus den Besprechungen: ,,Das Buch des kürzlich verstorbenen Verfassers ist unter der Mitarbeit von Th. Heu- 
mann gegenüber der vor 15 Jahren erschienenen 1. Auflage wesentlich erweitert worden und berücksichtigt die Er- 
gebnisse der raschen Entwicklung, die auf diesem Gebiet stattgefunden hat, bis in die jüngste Zeit. Die wesentlichen 
Kapitel sind: Versuchsanordnungen und Versuchsverfahren, Theorie der Platzwechselvorgänge, konzentrations- 
abhängige und partielle Diffusionskonstanten, Oberflächen-, Korngrenzen- und Ausbreitungsdiffusion, Diffusion in 
Legierungen und Zustandsschaubild, Diffusion von Gasen in Metallen, Richtungsabhängigkeit der Diffusion in Kri- 
stallen, technische Anwendungen. In kürzeren Kapiteln werden die Ausscheidungsvorgänge und das Sintern be- 
handelt, soweit sie unmittelbar mit der Diffusion zusammenhängen. 


... Die Fülle des Stoffes bedingt es — wie auch der Verfasser selbst hervorhebt —, daß die Übersicht in den einzelnen 
Kapiteln verschieden weit und tief geht. Die klare und anschauliche, durch gute Abbildungen und Zahlentafeln 
unterstützte Darstellung führt den Leser in alle Teilgebiete so weit ein, daß er erforderlichenfalls an Hand des zahlreich 
angeführten Fachschrifttums, besonders Aufgaben selbständig bearbeiten kann. Das Buch ist deshalb sehr gut ge- 
eignet, die Ingenieure mit allen Fragen, die in ihrem Arbeitsbereich im Zusammenhang mit Diffusionsvorgängen auf- 
treten, vertraut zu machen und ihnen bei deren Lösung behilflich zu sein. Weiterhin ist es für die Studenten als 
Lehrbuch und für die Metallkundler, Physiker und Chemiker zur Unterrichtung und als Nachschlagwerk gleich 
wertvoll.“ „VDI-Zeitschrift‘“ 
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